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LỚI NÓI ĐẦU 

Hệ tìm mạch tham gia không ngừng nghỉ vào quả trình cân bằng 
nội môi cũng như góp phần quan trọng vào quả trình sinh lý bệnh của 
hấu như tất cả các cơ quan trong cơ thể. Chính vì vậy, nắm vững được 
những kiến thức cơ bản nhất trong sinh lý hệ tim mạch là nền tảng để 
hiểu được chức năng bình thường cũng như sinh lý bệnh của tất cả hệ 
thông cơ quan nói trên. Đảm bảo được huyết động tối tru luôn là mối 
quan tâm hàng đâu của tìm mạch học, phẫu thuật tìm mạch cũng như 
trong hồi sức cấp cứu. 


Cuốn sách “Sinh lý tìm mạch ứng dụng trong lâm sàng” được biên 
soạn với mục địch cung cấp cho sinh viên, các bác sĩ mới ra trường 
những kiến thức sinh lý tìm mạch cơ bản nhất có thể ứng dụng trong thực 
hành lâm sàng hằng ngày. Chỉnh vì vậy, chúng tôi không nhắc lại những 
kiến thức đã được trình bày rất bài bản trong trường đại học mà chỉ tập 
trung vào những vấn đề mang tính thực hành hơn như sinh lý bơm tìm, 
đường cong chức năng từm, các nguyên lý huyớt động học, điều hòa huyết 
áp, tương tác tìm phổi, tuân hoàn phổi, vi tuần hoàn, tuần hoàn chu sinh, 
suy tìm và sinh lý sốc. Trong mỗi vấn đề cụ thể, chứng tôi đã cô gắng đưa 
ra những kiến thức cơ bản và liên kết những kiến thức này với tình huông 
lâm sàng thường gấp. 


Việc bắc những chiếc câu nối những kiến thức cơ sở với thực hành 
lâm sàng là khuynh hướng cân thiết tuy nhiên nó cũng đặt ra những 
thách thức rất lớn. Dù năng lực có hạn, chúng tôi cũng vẫn mạnh dạn 
biên soạn tập sách nhỏ này trên tỉnh thân là những ghi chép lại của một 
người học với hy vọng sẽ giúp ích được phân nào cho các bạn sinh viên 
và đông nghiệp trẻ. Chắc chắn cuốn sách sẽ không thể nào tránh khỏi 
những hạn chế, sai sói. Chúng tôi xin chân thành biết ơn Quý Thấy Cô, 
đồng nghiệp. và các bạn sinh viên đóng sóp ý kiến xây dựng để cuỗn 
sách được dân hoàn chính hơn. Mọi phản hồi xin vui lòng gửi về email: 
leminhkhoimd@)gmail.com. 


Chán thành cảm ơn! 
TP. Hồ Chí Minh, tháng Năm năm 2015 
TS.BS. Lê Minh Khôi 
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- Chương 1 
LỊCH SỬ NGHIÊN CỨU HỆ TIM MẠCH 


Biểu tượng quen thuộc của trái tim vốn được dùng rộng rãi trong 
văn học nghệ thuật và đời sống hằng ngày cho đến tận hôm nay có thể 
đã có nguồn gốc từ trước Kỷ Băng hà cuôi cùng. Bằng chứng là những 
người Cro-Magnon ở châu Âu đã sử dụng biểu tượng này như một kiểu 
chữ tượng hình. Tuy nhiên, cho đến nay người ta vẫn chưa biết đích xác 
là biểu tượng này có ý nghĩa gì trong thời đại đó. Và biểu tượng trái tim 
quen thuộc này chỉ được dùng rộng rãi kể từ thời kỳ Trung cổ. 


Ngay từ thời cỗ đại, trái tìm đã đóng một vai trò quan trọng trong 
quá trình tìm hiểu về cơ thể con người. Vào thế kỷ thứ tư trước Công 
nguyên (Tr.CN), Aristotle, triết gia Hy Lạp cỗ đại đã nhìn nhận trái tim 
.là cơ quan quan trọng nhất của cơ thể và là cơ quan đầu tiên được thành 
hình, theo quan sát của ông trên phôi gà. Trái tim là ngôi nhà của trí 
thông minh, của vận động và cảm nhận. Tìm một cơ quan nóng và khô. 
Aristotle mô tả tim là cơ quan có ba buồng và là trung tâm của sự sống 
trong cơ thể. Các cơ quan khác (ví dụ não và phôi) tồn tại đơn giản chỉ 
là để “làm nguội” trái tim mà thôi. 


Nếu dùng những kiến thức hiện đại ngày nay để đánh giá thì những 
hiểu biết của Aristotle có vẻ như có chút gì đó hoang đường. Tuy nhiên, 
những niềm tin còn nặng tính tâm linh và thần thoại đó cùng với ước 
vọng cháy bông tìm hiểu và giải thích thế giới tự nhiên lại là những viên 
đá đầu tiên để xây nên tòa lâu đài kiến thức nguy nga và lộng lẫy của 
nhân loại. Và cho đù đã được soi rọi bằng ánh sáng thuần túy của khoa 
học hiện đại thì những xác tín có tính huyền thoại vừa ngây thơ vừa 
đẹp đế về trái tìm vẫn \tiếp tục tồn tại cho đến tận hôm nay và chắc chắn 
trong một tương lai rất xa nữa. 


Hiểu biết của nhân loại về hệ tìm mạch đi từ những niềm tin thô 
sơ ban đầu cho đến thời hiện đại là sự tiếp nối, phát triển và quan trọng 
nhất là đám thách thức những tượng đài, dám bác bỏ những luận điểm 
tưởng chừng như chân lý bất biến để tiệm cận sự thật. Có thể tóm lược 
một cách ngắn gọn nhất những hiểu biết đó qua các mô hình hệ tim 
mạch từ Erasistratus đến William Harvey trong Hình 1-1. Hình này 
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cho thấy hiểu biết về hệ tim mạch đi từ hệ thống mở với gan là cơ quan 
trung tâm và động mạch chứa khí đến một hệ thông kín với tim là cơ 
quan chủ đạo và động mạch chứa máu. 


Chương này điểm qua những cột mốc trong nghiên cứu hệ tim 
mạch, đặc biệt là ở châu Âu. Chúng tôi không đề cập đến hiểu biết 
của người Trung Hoa cổ đại do nền văn minh này có quan niệm về tim 
tương đối khác và/hoặc rộng hơn hệ tim mạch mặc đù ngay trong văn 
bản cổ Hoàng Đề Nội Kinh nền văn minh này đã biết đến chứng tăng 
-huyết áp. 


Mô hình Mô hình Mô hình Mô hình 
Erasistratus 


Colombo 


Hình 1-1: Hiểu biết của nhân loại về hệ tim mạch theo thời gian qua các mô 
hình hệ tim mạch tiêu biểu [5]. 


1. THỜI KỲ CỎ ĐẠI 
1.1. Người Ai Cập cỗ đại 

Người Ai Cập cổ đại cho rằng tim là cơ quan trung tâm của cơ thể, 
cả về mặt sinh lý lẫn tinh thần. Những hình vẽ cổ xưa nhất về tim cho 
thấy người A1 Cập cỗ đại xem trái tim là một cơ quan với tám mạch máu 
gắn vào (Hình 1-2A). Sau đó, tim được xem như có hình một cái bình 
đựng nước (Hình 1-2B). 


Lịch sử nghiên cứu hệ tim mạch 


Hình 1-2. Những hình vẽ cỗ xưa nhất về trái tim của người Ai Cập cỗ đại [5] 


Những tài liệu cổ xưa cho biết rằng người Ai Cập cỗ đại đã biết 
liên kết giữa mạch đập ngoại biên với hoạt động của tim và xem trái tim 
là cơ quan trung tâm từ đó cho ra nhiều mạch máu đi đến tất cả các bộ 
phận của cơ thể. Đoạn văn này có thể làm cho chúng ta ngạc nhiên và 
thích thú: “Từ trái tim cho ra nhiều mạch mớu ẩi đến toàn bộ cơ thể... 
nếu thấy thuốc đặt ngón tay của ông ta lên đẫu, lên cổ, tay, vùng thượng 
vị, cảnh tay hay chân thì ở bất kỳ nơi đâu trái tìm cũng chạm đến ông 
ta bằng cách chạy trong các mạch máu đến tứ chỉ....Khi tìm bị bệnh, 
nỗ hoại động không hoàn hảo và các mạch máu đi ra từ lim lrở nên bất 
động do đó bạn không thể cảm nhận.... Nếu tìm run rẩy, nó không còn 
đủ sức và bệnh tiễn triển”, 

Y học tim mạch của người Ai Cập cô đại không thê hoàn toàn tách 
biệt với tâm linh và thần thoại vì tim đóng vai trò trung tâm trong thần 
học Ai Cập cô đại. Tuy nhiên, y học Ai Cập thuở ban sơ này vốn nhắn 
mạnh đến việc thăm khám lâm sàng và chấn đoán đã lát những viên 
gạch đầu tiên để hình thành con đường đưa đến sự phát triển của y học 
Hy Lạp và sau đó là La Mã. . 


1.2. Hippocrates và thuyết bốn thể dịch 

Hippocrates (460-377 Tr.CN) được hầu hết các nhà sử học xem là 
Cha đẻ của Y học. Ông là người đã cách mạng hóa những quan điểm 
về y học và bệnh chủ yếu thông qua việc nhìn nhận rằng bệnh xuất 
hiện một cách tự nhiên chứ không phải do sự trừng phạt của thánh 
thần. Bộ tuyên tập của Hippocraies là tập hợp khoảng bảy mươi công 
trình y khoa của Hy Lạp cổ đại. Tuyển tập này không phải do một 
người viết mà có thể là do nhiều người thuộc Trường phái Hippocrates 
cùng hoàn thành. 
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Trong những tác phẩm này, Hippocrates và người đương thời đã 
đưa ra học thuyết sứC khỏe là một trạng thái cân bằng của các thể dịch 
trong khi bệnh tật là đo mắt cân bằng của các thê dịch này. Các thể dịch 
này là rúu, mật đền, mật vàng và niêm dịch. Bốn thể dịch tương ứng 
với bốn nguyên tố của tự nhiên (đắt, gió, lửa và nước) là bốn tính chất 
vật ly cơ bản (nóng, lụnh, khô và ẩm ướ?). Mỗi dịch thê được đặc trưng 
bởi một trong bốn nguyên tố và một cặp tính chất của bốn tính chất đó: 
ví dụ máu tương ứng với lửa, có tính nóng và âm ướt. Tác động của 
mỗi một thể dịch lên cơ thể có liên quan chặt chế với các đặc tính vật 
lý của dịch thê đó. Như vậy, máu có tính nóng và âm ướt, có liên quan 
đến nguồn nhiệt lượng tự nhiên của cơ thể và nó có thê gây sốt. Mặc đù 
không đề cập trực tiếp về hề tim mạch nhưng học thuyết bốn thể dịch 
này sẽ ảnh hưởng đến hệ thống quan điểm y khoa bao gồm cả hệ tim 
mạch trong nhiều thế kỷ sau đó. 


Mật đen 


Đất 


Hình 1-3. Thuyết bồn thể dịch của Hippocates [5]. 


1.3. Trường phái Alexandria 

Khoảng 300 năm trước Công nguyên, thành phố Alexandria có 
những bước tiến vượt bậc về văn hóa và khoa học. Trường Y Alexandria 
chủ yêu được thành lập dựa trên những bài giảng của Hippocrates. 
Những gương mặt kiệt xuất đã ảnh hưởng đến hiểu biết hệ tim mạch 
của giai đoạn này là Praxagoras, Herophilus và Erasistratus. 
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Praxagoras lả người đầu tiên phát hiện ra SỰ khác biệt giải phẫu giữa 
động mạch (ĐM) và tĩnh mạch (TM). Ông cho rằng động mạch xuất phát 
từ tim và vận chuyển khí còn tĩnh mạch xuất phát từ gan và vận chuyền 
máu. Ông nhắn mạnh đến vai trò chân đoán bằng phương pháp bắt mạch. 


Herophilus là học trò của Praxagoras. Ông cũng là người nghiên 
cứu rất nhiều về giải phẫu thần kinh, tiêu hóa và hệ sinh sản. Về phương 
diện tim mạch, ông nhận thấy động mạch dày hơn fĩnh mạch trong toàn 
_ bộ cơ thể nhưng ở phỏi thì không phải như vậy. 


Erasistratus đầu tiên cùng làm việc với Herophilus nên cũng cho 
rằng ĐM chuyên chở khí và TM chuyên chở máu. Tuy nhiên, qua thực 
nghiệm, ông nhận thấy răng khi chích ĐM thì máu cũng phun ra. Để 
hóa giải mâu thuẫn này, ông cho rằng máu từ TM thực sự có đi sang 
ĐM bằng những hệ thống không thể nhận thấy sau khi ĐM đã cung 
cấp hết khí của nó cho cơ thể. Quan điểm này được mô hình hóa trong 
Hình 1-1. 


1.4. Quan điểm của Galen 


Claudius Galenus (thường được gợi là Galen) là một thầy thuốc 
xuất chứng, một phẫu thuật viên đồng thời là một triết gia. Có thê nói 
vào thời cô đại, ông chỉ đứng sau Hippocrates. Galen sinh vào khoảng 
năm 129 sau Công nguyên tại Pergamum (ngày nay gần thành phố 
Bergama, Thể Nhĩ Kỳ). Ông học y khoa ở Pergamum, Smyrna, Corinth 
và Alexandria. Sau đó, Galen chuyển đến Roma và trở thành ngự y 
của ba hoàng để La Mã: Marcus Aurelius, ,Commodus vả Sepfimrus 
Severus. Galen đã để lại một di sản trí tuệ về y khoa và triết học đỗ sộ 
dường như không ; ai có thể vượt qua được. Những Ï học thuyết của Galen 
đã tác động sân sắc đến khoa học y khoa trong rất nhiều thế kỷ và có 
tầm ảnh hưởng lớn đến rất nhiều thế hệ học giá La Mã, Hồi giáo và 
thậm chí cả thời Phục Hưng. : 


Các học thuyết của Galen chủ yếu dựa trên nên tảng giải phẫu và 
sinh lý thời Hy Lạp cổ đại. Ông chấp nhận thuyết bón thể dịch, nhân 
mạnh đến vai trò của dinh dưỡng trong sinh lý người. Tuy nhiên, hầu 
hết những nghiên cứu giải phẫu của ông dựa vào các quan sát trên linh 
trưởng và chỗn vì lúc đó ô ông không được quyên nghiên cứu xác người. 
Theo Galen, gan là nguồn gốc của tất cá các tĩnh mạch trong cơ thể và 
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là cở quan tạo máu chính. Dưỡng chất được lấy từ hệ tiêu hóa để tạo 
nên dưỡng chấp và sau đó được gan chuyển thành máu. Máu đi từ TM 
gan vào TM chủ dưới và sau đó cung cấp cho tất cả các phần của cơ thể 
(cả trên và dưới gan). 


Trong khi Erasistratus cho rằng ĐM chứa khí thì Galen cho rằng 
cầu trúc này thực sự chứa máu. Mđw này được tưới tâm bởi các sinh 
khí nhờ quá trình hòa trộn với không khí từ phổi thông qua tĩnh 
mạch phối và nhiệt đến từ tìm. Máu đi từ thất phải sang thất trái thông 
qua những lỗ nhỏ li tí trên vách liên thất. Trái tim, theo Galen, không 
phải một cấu trúc cơ và nó không có chức năng bơm máu. Máu chỉ đơn 
giản di chuyển xuyên qua tim. Giống với Erasistratus, Galen cũng cho 
rằng máu không tuần hoàn mà chỉ bốc hơi hay bị tiêu thụ bởi các cơ 
quan khác. Như vậy, mô hình hệ tim mạch của Galen (Hình 1-1) là một 
hệ thống mở và là đường một chiều. 


Học thuyết của Galen được sự ủng hộ tuyệt đối của giáo lý Thiên 
Chúa giáo. Không quá khó hiểu khi dưới sự bảo trợ của nhà thờ, nó miễn 
nhiễm với bât kỳ nghi vẫn, phán bác nào mãi tận đến thời Phục Hưng. 


IH. THỜI KỲ TRUNG CỎ ĐẾN PHỤC HƯNG 
2.1. Leonardo xứ Vinci 
Họa sĩ thiên tài Leonardo da Vinci (1452-1512), đồng thời cũng là 

nhà khoa học bách khoa, chính là người đầu tiên ở phương Tây đứng 
lên thách thức tính đúng đắn trong những học thuyết giải phẫu của 

Galen. Trái ngược với Galen, da Vinci mô tả tim là một khối cơ và coi 
_ các buồng nhĩ cũng là các buồng tim. Những hình vẽ của ông mô tả 
rất chính xác các lá van (lẽ dĩ nhiên, việc này không khó với cha đẻ 
của nàng Mona Lisa kiều diễm). Điều thú vị là da Vinci đã mô tả các 
ĐM vành bị xơ vữa. Tuy nhiên, ông vẫn bị ảnh hưởng bởi Galen. Bằng 
chứng là ông đã vẽ các lỗ thông để máu đi từ thất phải sang thất trái. 
Một câu hỏi đặt ra là liệu có khi nào họa sĩ thiên tài này đã quan sát một 
trái tim có thông liên thất nhiều lỗ không? 


2.2. Michael Servetus 
Michael Servetus (1511-1553) là một triết gia và một nhà thần học 
người Tây Ban Nha. Có thể nói ông là nhà cách mạng có công lớn 
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lâm lung lay hệ thống quan điểm giải phẫu của Galen vốn đã tồn tại 
hơn 1.500 năm trước đó. Ông cũng là người có công đặt nền móng 
cho nghiên cứu vẻ tuần hoàn phối. Ông cho rằng máu ' phải đi từ thất 
phải lên phối và tại phối máu sẽ được trộn với khí đề rồi trở về thất 
trái. Một bí mật lớn không lời giải đáp là một nhà thần học như ông, 
vốn không tiến hành các nghiên cứu thực nghiệm, làm sao có thể mô 
tả chính xác một cách thiên tài về dòng máu trong phối như vậy. Có 
một điều rõ ràng ai cũng biết là ông đã trả giá đắt nhất cho thiên tài của 
mình. Quan điểm tuần hoàn phối của ông đã bị kết tội bởi cả nhà thờ Cơ 
đốc lẫn Tin lành. Cuối cùng thì ông và hầu hết sách của mình đã bị hỏa 
thiêu theo quyết định của hội đồng thành phố Geneva. 


Hinh 1-4. Michael Servetus (trái) và Andreas Vesalius (phải). 


2.3. Vesalius và Colombo của trường phái Padua 

Đại học Padua là một trong những đại học lâu đời nhất trên thế 
giới. Đại học này được thành lập năm 1222 bởi một nhóm các học 
giả đến từ Đại học Bologna với mục tiêu tìm kiếm sự tự đo học thuật. 
Trường Y của đại học này đã có một thời hoàng kim với những tên 
tuổi nổi danh ở châu Âu thời kỳ đó. Andreas Vesalius (1514-1564), 
sinh ra ở Brabant thuộc Bỉ ngày nay, là giáo sư tại trường Y Padua. 
Vesalius là người đầu tiên phẫu tích một cách hệ thông và tỉ mi các cầu 
trúc trên cơ thể người. Năm 29 tuổi, ông hoàn thành tuyệt phẩm gồm 
bảy cuốn sách xê giải phẫu. Trong đó, ông phản bác những lỗ thông 
ở vách liên thất của Galen. Andreas Vesalius được xem là cha đẻ của 
ngành giải phẫu học hiện đại. 
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Realdo Colombo (1516-1559) là một nhà giải phẫu học người 

Ý và là học trò của Vesalius tại Đại học Padua. Colombo không tìm 
thấy những lỗ thông trên vách liên thất như Galen đã nói. Ông đã đưa 
ra giả thuyết rằng máu đi qua phối thông qua những lỗ nhỏ không 
nhìn thấy. Mô hình hệ tim mạch của Colombo được sơ đồ hóa trong 
Hình 1-1. Lưu ý là đến đây, hệ tìm mạch vẫn chưa được xem là một 
hệ thống kín. 


Ngoài ra, những tiến bộ trong việc hiểu biết hệ tim mạch thời Phục 
Hưng còn phải kế đến Fabrizio d°Aquapendente (1537- -1619), thường 
được biết đưới tên gọi Fabricius của đại học Padua. Ông là giáo sư 
giải phẫu và ngoại khoa của đại học Padua vào giai đoạn mà Willam 
Harvey còn đang là sinh viên ở đây. Ông là người cho xây dựng phòng 
mỗ xác đầu tiên trên thể giới. Một tên tuổi khác là Andrea Cesalpino 
(1519-1603). Ông là người đầu tiên đưa ra khải niệm “tuần hoàn” để chỉ 
hệ tìm mạch. Tuy nhiên, khái niệm tuần hoàn này chỉ đơn thuần mang 
tính hóa học chứ không phải thực sự ls giải phẫu như trong quan điểm 
của WHliam Harvcy sau này. 


2.4. William Harvey và khái niệm hệ tuần hoàn 

William Harvey (1578-1657) sinh ra tại Kent, một thành phó 
nhỏ không xa Bristol và Birmingham, Anh quốc. Sau khi hoàn thành 
chương trình nghệ thuật ở Cambridge, ông chuyển sang học Y khoa 
ở Padua, ngôi trường y danh giá nhất thế giới lúc bấy giờ. Ông chịu 
ảnh hướng trực tiếp bởi Fabricius và Galileo. Năm 1628, Harvey công 
bỗ học thuyết có tính cách mạng về tuần hoàn mắu trong một cuôn 
sách viết bằng ngôn ngữ Latin có bề đày khiêm tốn là 72 trang với tựa 
đề “Exercitatio anatomica de motu cordis el sanguinis in animalibus” 
(Giải phẫu về hoạt động của tim và máu trong cơ thể sống). 


Trong cuốn sách này, Harvey đã đặt nên móng cho những quan 
điểm hiện đại về tuần hoàn máu. Ông cho rằng cơ quan ‹ chính chịu trách 
nhiệm của tuần hoàn máu là tim chứ không phải gan. Ông cũng không 
đồng ý với ý kiến cho rằng thất phải bơm máu lên phổi chỉ vì mục đích 
dinh dưỡng. Ông cũng bác bỏ luôn quan điểm của Galen rằng máu đi 
từ thất phải sang thất trái thông qua những lỗ nhỏ li tỉ. Harvey đồng ý 
với quan điểm máu phải đi từ tim phải qua phối để rồi trở về tim trái. 
Ông cũng đưa ra giả thuyết rằng vận động của tim bắt nguồn từ tâm thu 
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chứ không phải tâm trương và rằng mạch bắt được ở ĐM ngoại biên là 
do những xung động của máu đi từ thất trái. Thông qua ước lượng rằng 
cung lượng tim khoảng 30 lít cho mỗi 30 phút, ông cho rằng lượng máu 
này là quá lớn do vậy nó không thể đi theo con đường một chiều như 
trước đó đã tin tưởng. Do vậy, máu phải được tuần hoàn. Sử dụng thực 
nghiệm băng parrot (Hình 1-5), Harvey chứng minh rằng máu đi đến 
._ chỉ thông qua động mạch và trở về thông qua tĩnh mạch. Như vậy, bằng 

những chứng cứ khoa học thuyết phục, Harvey đã đánh đỗ quan điểm 
truyền thống của Galen cho rằng máu bị bốc hơi thông qua da. Thay vào 
-_ đó ông đoan chắc rằng máu đi từ phía động mạch sang phía tĩnh mạch 
thông qua những lỗ nhỏ trong tổ chức. 


Hình 1-5. Thực nghiệm của William Harvsy bằng buộc garrot đễ chứng minh 
máu tuần hoàn từ ĐM sang TM chứ không bốc hơi [5]. 


Như vậy, đến William Harvey, hệ tim mạch thời mông muội đã trở 
thành hệ tuần hoàn thực Sự. Đây có thể coi là một trong những cột mốc 
quan trọng nhất trong tiễn trình tìm hiểu về trái tìm. Tuy nhiên, tất cả 
những quan sát của William Harvey đều được tiến hành bằng mắt trần. 
Chính vì vậy, hệ tuần hoàn của ông còn có một chỗ khuyết, mặc dù ông 
đã phỏng đoán đúng, tại nơi động mạch đưa máu về tĩnh mạch trong tổ 
chức. Mảnh ghép này sẽ được Marcello Malpighi hoàn thành để tạo nên 
một bức tranh hoàn chỉnh về giải phẫu hệ tuần hoàn. 
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2.5. Marcello Malphighi: vi tuần hoàn 

Một trong những nhà nghiên cứu giải phẫu vi thể và mô học đầu tiên, 
Marcello Malpighi (1628-1694), thầy thuốc của Giáo hoàng Innocent 
XI, đã làm việc ở Pisa và Bologna. Với kính hiển vi vừa mới được sáng 
chế, Malpighi bố khuyết và củng cố những quan điểm của Harvey và 
là người đầu tiên mô tả mao mạch phối cũng như phê nang. Trong 
những lá thư trao đổi với bạn mình là nhà toán học Giovamni Borelli, 
Malphighi mô tá rất sống động vẻ thế giới vi mô trong cơ thể người mà 
ông quan quan sát được. Viết về phế nang: “một số lượng gân như vô tận 
những túi dạng xoang, giống như tổ ong” và về mao mạch phỗi: “tôi có 
thể thấy rất rõ ràng rằng mớu được phân chia và chảy trong các mạch 
máu ngoằn ngoèo, và nó không đồ ra các khoảng trồng mà luôn luôn 
được đẩy qua những ống nhỏ”. 


2.6. Ibn AL-Nafs: thiên tài ít được nhắc tên 

._ Ba thế ký trước những công trình lừng danh của Servetus, Colombo, 
Harvey và Malpighi, một thầy thuốc Syria nỗi tiếng ở thế kỷ XII là Ibn 
AI-NaBs (1213-1288) đã mô tả tuần hoàn phổi. Trong đó ông tiên đoán 
sự tồn tại của mao mạch phổi. Trong một tài liệu xuất bản năm ông 29 
tuổi có tiêu đề “Bình luận về giải phẫu học trong Kinh của Avicenna” 
(Commentary on Ánatomy in Ávicenna s Canon), ông đã thách thức tính 
đúng đắn của những bài giảng giải phẫu học của Avicenna. Chúng ta 
nên biết rằng Avicenna (980-1037) là thầy thuốc Ba Tư nỗi tiếng nhất 
thế giới Hồi giáo trong Kỷ nguyên Hoàng kim. Những tác phẩm của 
Avicenna được sử dụng như những cuốn sách giáo khoa quan trọng 
nhất trên thế giới mãi cho đến nửa thế kỷ thứ XVII. 


Trong công trình của mình, Ibn Al-Nafis đã chứng minh một cách 
TẤt hùng hồn rằng không hề có sự tồn tại của các lỗ thông ở vách liên 
thất để máu đi từ thất phải qua thất trái. Ông cũng nhắn mạnh ¡rằng vách 
Cơ này rất dày. Vì cho rằng máu không đi qua vách liên thất nên ông 
cho rằng con đường duy nhất là nó phải đi là qua phối. Ibn Al-Nafis 
cũng đã tiên đoán được sự tồn tại của các mao mạch phổi trước khi 
chúng được Malphighi mô tả 400 năm. Ông cũng phản bác quan điểm 
cho răng máu đến phổi chỉ vì mục đích dinh dưỡng. 
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NHỮNG CỘT MÓC QƯAN TRỌNG TỪ WILLIAM HARVEY 

Từ khi hệ tim mạch thực sự trở thành hệ tuần hoàn bởi phát kiến 
có tính cách mạng của Harvey, tim mạch học có những bước tiền nhanh 
chóng và quan trọng. Nửa cuối thế kỷ XIX và thế kỷ XX chứng kiến 
những phát minh quan trọng, táo bạo đi từ nghiên cứu động vật đến 
người, đi từ phòng nghiên cứu đến giường bệnh. Những thành tựu đó 
không thể điểm hết trong khuôn khổ một chương sách. Sau đây chúng, 
tôi chỉ xin tóm lược những cột mốc quan trọng nhất theo đánh giá còn 
mang tính cá nhân. 


Những cột mốc quan trọng từ thế kỷ XVH đến cuối thế kỹ XX: 


1628 
1660s 


1706 


1733 


1801 


1816 


1896 


1899 


1903 


William Harvey, thầy thuốc người Anh, mô tả hệ tuần hoàn. 
Marcello Malpighi, thầy thuốc người Ý, mô tả tuần hoàn mao 
mạch phôi và cầu trúc phế nang. 

Raymond de Vieussens, thầy thuốc người Pháp, mô tả cấu trúc 
của các buông tim. 

Stephen Hales, cha đạo và nhà khoa học người Anh, lần đầu 
tiên đo được huyết áp trực tiếp. 

Franeisco Romero, một phẫu thuật viên người Tây Ban Nha ít tên 
tuổi, thực hiện ca phẫu thuật tìm đầu tiên: mở màng ngoài tim. 
René Laennec, thầy thuốc nội khoa người Pháp, sáng chế ra 
ống nghe. 

Ludwig Rehn, thây thuốc người Đức ở Erankfurt, lần đầu tiên 
tiền hành khâu vét thương tim ở một binh sĩ trẻ tuổi. Đây là ca 
phẫu thuật tim thành công đầu tiên trên người sống mà không 
có biến chứng gì. 

Jean-Louis Prévost và Frédéric Batelli, hai thầy thuốc người 
Thụy 5ĩ, lần đầu tiên thực hiện phá rung ở tim chó và đã chứng 
minh rằng những kích thích điện nhỏ có thê gây rung tim 
nhưng một sốc điện có cường độ lớn hơn có thể tái lập nhịp 
tim bình thường. 

Willem Einthoven, nhà sinh lý học người Hà Lan, sáng chế ra 
máy đo điện tim và Tam giác EInthoven. Nhờ đó ông được trao 
giải Nobel Y học năm 1924. 


+1 
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1929 


1938 


1944 


1950 


1952 


1953 


1958 


12 


Werner Forssman (1904-1979), một bác sĩ nội trú ngoại khoa 
người Đức, lân đầu tiên tiên hành thực nghiệm luôn một 


_ ©afheter niệu khoa vào tĩnh mạch từ tay vào tim. Tuy nhiên, 


ông bị cắm thực hiện tiếp thực nghiệm “điên rồ” này và cuối 
cùng đành từ bỏ ý định nghiên cứu để trở thành bác sĩ niệu 
khoa. Tuy nhiên, André Frédéric Cournand (1895-1988) và 
Dickinson W. Richards (1895-1973), hai nhà nghiên cứu 
người Mỹ ở New York, đã phát triển kỹ thuật thông tim này và 
đã đưa nghiên cứu huyết động tim mạch đạt đến những thành 
tựu vĩ đại. Năm 1956, cả ba ông được tặng thưởng giải Nobel 
Y học. Trong diễn từ tại lễ trao giải Nobel, Cournand đã nói 
rằng catheter trong tìm cũng giống như chìa khóa trong ô khóa, 
nó có thể mở tung mọi cánh cửa và đưa ra ánh sáng mọi bí mật. 
Robert Edward Gross tại Bệnh viện Nhi đồng Boston thực 
hiện cuộc phẫu thuật đầu tiên cột ống động mạch ở một bé gái 
7 tuổi Lorraine Sweeney. 

Blalock cùng với Taussig và Thomas đã tiến hành lần đầu tiên 
phẫu thuật tạo thông thương từ động mạch dưới đòn vào động 
mạch phối nhằm tăng lượng máu lên phổi để trao đổi oxy trong 
điều trị những trẻ bị bệnh tim có tím (i„e baby). Kỹ thuật này 
được gọi là Shunt Blalock-Taussig (BTS) kinh điển. Ngày nay, 
phẫu thuật BTS được cải tiến sử dụng ống ghép nhân tạo nối 
ĐM dưới đòn vào một nhánh ĐM phỗi. 

Charles Hufnagel lần đầu tiên sử dụng van nhân tạo (loại van 
lồng-bóng) mở đường cho sự phát triển van tim nhân tạo trong 
tương lai. 

Walton Lillehel và John Lewis sử dụng phương pháp hạ thân 
nhiệt đề mở tìm vá lỗ thông ở một bé gái 5 tuôi. Lillehei được 
xem là cha đẻ của phẫu thuật tim hở. Mặc dù trong cuộc phẫu 
thuật này, John Lewis mới là người mỗ chính. 

John Gibbons lần đầu tiên sáng chế ra máy tim phối nhân tạo 
cho phép ngừng tim hoàn toàn để các phẫu thuật viên có thể 
thao tác trên tìm đã ngừng đập và không có máu. 

Máy tạo nhịp lần đầu tiên được cấy cho người ở Bệnh viện Đại 
học Karolinska, Thụy Điễn. Lần cấy đầu tiên, máy hoạt động 
trong hai giờ. Lần cấy thứ hai, máy hoạt động trong hai ngày. 


HH 


1961 


1964 


1967 


1967 


1974 


1982 


1986 


Lịch sử nghiên cứu hệ tìm mạch 


Jude lần đầu tiên chỉ đạo tiến hành xoa bóp tim ngoài lồng 
ngực trong hỗi sinh tim phôi. 

James D. Hardy ở Đại học Mississipi tiến hành ghép tim dị 
loại: tim của một con tỉnh tình tên là Bino cho một bệnh nhân 
68 tuổi tên là Boyd Rush. Sau 90 phút hoạt động, trái tim tinh 
tinh này đã ngừng đập vĩnh viễn. 

Rene Favaloro sử dựng tĩnh mạch ở chân đề bắc cầu chủ vành 
trong điều trị tắc hẹp mạch vành. Phẫu thuật bắc cầu chủ vành 
là một trong những phẫu thuật tìm được thực hiện rất rộng rãi 
hiện nay trên toàn thế giới. 

Christiaan Barnard ở Cape Town, Nam Phi, tiến hành ca ghép 
tim đầu tiên trên thế giới. Người cho là một phụ nữ 25 tuổi 
tử vong do tai nạn giao thông. Người nhận là một đàn ông 55 
tuổi đang bị suy tim giai đoạn cuối. Điều không may là thuốc 
ức chế miễn dịch cũng có những tác dụng không mong muốn. 

Bệnh nhân tử vong sau 18 ngày do viêm phổi nặng. 

Andreas Gruenfzig thực hiện ca nong động mạch ngoại biên 
đầu tiên trên người. Đây là bước mở đầu của tim mạch học can 
thiệp, một chuyên ngành đang phát triển mạnh mẽ và đạt nhiều 
thành tựu to lớn. 

Willem DeVries lần đầu tiên ghép một tim nhân tạo vĩnh viễn 
cho người. Quả tìm nhân tạo này được phát triển bởi Robert 
Jarvik. 

Jacques Puel và Ulrich Sigwart ở Toulouse tiến hành đặt giá 
đỡ kim loại (stent) vào động mạch vành của người. 


Những nghiên cứu ' về hệ tìm mạch không dừng lại ở điểm mốc thời 
gian trên. Thực sự nó vẫn đang tiếp diễn với cường độ và tốc độ lớn hơn 
tập trung vào những cơ chế phân tử của các các quá sinh lý, bệnh lý của 
hệ tim mạch. Trong tương lai, những phát minh quan trọng sẽ tiếp tục 
ra đời và những chiến lược điều trị mới tiếp tục được ứng dụng vào lâm 
sàng nhằm ì ngăn chặn, đây lùi, giảm. thiểu những bệnh lý tim mạch vốn 
hiện nay vẫn là nguyên nhân hàng đầu gây tử vong. 


Chương 2 
TỎNG QUAN VẺ HỆ TIM MẠCH 


I. VAI TRÒ CỦA HỆ TIM MẠCH 


Sinh vật là những tạo vật đặc biệt độc đáo vì chúng có thể lây năng 
lượng từ môi trường và sử dụng năng lượng này cho các quá trình sống 
cơ bản. Có bảy quá trình sông cơ bản là dinh dưỡng, hô hấp, bài tiết, 
cảm nhận, vận động, phát triển và sinh sản. Tập hợp tất cả những 
phản ứng sinh hóa xảy ra bên trong mỗi tế bào cơ thể sống nhằm cung 
cập năng lượng cho các quá trình sống được gọi là quá trình chuyển 
hóa. Như vậy, có thể nói không có quá trình chuyển hộa nghĩa là không 
có sự sống. 


Do đó, tất cả tế bào sống đều đòi hỏi cơ chất chuyển hóa (ví dụ 
oxy, amino acid, ølucose) và một cơ chế thải trừ các chất cặn bã của 
quá trình chuyển hóa (ví dụ CO,, lactic acid). Các sinh vật đơn bào trao 
đỗi các chất này trực tiếp với môi trường xung quanh thông qua khuếch 
tán và các hệ vận chuyển của tế bào. Ngược lại, hầu hết tế bào của sinh 
vật đa bào lớn đều không có hoặc có khả năng trao đỗi hạn chế với môi 
trường vì các tế bảo này không tiếp xúc trực tiếp với môi trường bên 
ngoài. Tuy nhiên, ẩẾ bào muốn có thể tiếp tục hoạt động chức năng 
thì nó phải trao đỗi chất với môi trường bên ngoài. Để thực biện được 
việc trao đôi cần thiết này, cơ thể đa bào phải có một hệ thống mạch 
máu tỉnh vi nhằm vận chuyển các cơ chất chuyển hóa giữa tế bào với 
máu và giữa máu với môi trường. Cấu trúc mạch máu nhỏ nhất, tức mao 
mạch, năm gần tế bào nhất đo vậy nó cho phép sự trao đôi xảy ra. Ví dụ, 
mỗi tế bào trong cơ vận động được bao bọc bởi ít nhất là hai mao mạch. 
Sự sắp xếp mao mạch quanh tế bào kiểu này đảm bảo được quá trình 
trao đổi có thể xảy ra giữa máu và tế bào xung quanh một cách nhanh 
chóng và hiệu quả. 


Trao đổi giữa máu và môi trường bên ngoài được thực hiện ở một 
số cơ quan khác nhau: phổi, ống tiêu hóa, thận và da. Khi máu đi qua 
phổi, oxy và CO, trong máu ở mao mạch phổi được trao đổi với khí 
trong các phế nang. Máu được làm giàu oxy lại được đưa đến các cơ 
quan và oxy khuếch tán vào trong các tế bào xung quanh. Đồng thời, 
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: CO,, một sản phẩm cặn bã của quá trình chuyên hóa, lại khuếch tán từ 
tế bảo vào máu và được chuyển đến phổi để thải ra ngoài. 


Máu đi qua ruột sẽ thu nhận lucose, amuino actd, acid béo và các 
chất khác đã được tiêu hóa và được tế bào niêm mạc ruột chuyển từ 
lòng ruột vào bên trong. Máu sau đó lại chuyển giao các chất này cho 
các cơ quan như gan để ° “chế biến” và cung cấp “nhiên liệu” cho tế bào 
của toàn cơ thể. Một số chất cặn bã của quá trình chuyển hóa được máu 
thu nhận và vận chuyển đến các cơ quan khác để chế biến và cuối cùng 
là thái ra ngoài qua đường tiêu hóa hoặc thận. Tế bảo đòi hỏi một cân 
bằng chặt chẽ về nước và điện giải (ví dụ Na", K" và Ca") để có thể hoạt 
động bình thường. Hệ tuần hoàn vận chuyển nước và điện giải từ hệ tiêu 
hóa đến tế bảo trong toàn cơ thể, trong đó có tế bào thận. Tại đây, lượng 
nước và điện giải dư Tin sẽ được đào thải. Nhờ đó, cân bằng nói trên 
được duy trì: : 


Da cũng đóng vai trò trao đổi tức và điện giải (thông qua mồ hôi) 
và trao đổi nhiệt. Nhiệt cũng là một sản phẩm của quá trình chuyển hóa 
và cần phải được thải trừ kịp thời. Tăng lưu lượng máu đến đa làm tăng 
mắt nhiệt và ngược lại. 


Nói tóm lại, mục đích tỗi hậu của hệ tìm mạch là tạo điều kiện 
cho sự trao đổi khí, dịch, điện giải, phân tử lớn và nhiệt giữa tế bào 
và môi [TƯỜNG XHHE quanh. Tim và hệ mạch máu đảm bảo được một 
lưu lượng máu thỏa đáng đến các cơ quan để quá trình trao đổi này xảy 
ra thông suốt. 


II. SỰ SẮP XÉP CỦA HỆ TIM MẠCH 

Hệ tim mạch có hai cấu phần chính là zzw và mạch máu. Câu phần 
thứ ba là mạch bạch huyết không chứa máu nhưng cũng có chức năng 
quan trọng trong quá trình trao đôi chất nói trên. MÃ mnặt chức năng, tim 
có thể được xem là hai máy bơm cho hai hệ thống là tuần hoàn phối và 
tuần hoàn hệ thống. Tuần hoàn phổi là máu chây bên trong phổi, tham 
gia vào quá trình trao đổi khí giữa máu và phế nang. Tuần hoàn hệ thống 
được câu tạo bởi tất cả mạch máu bên trong cơ thể, ngoại trừ phổi. Tim 
phải được cầu tạo bởi nhĩ phải và thất phải. /Nhĩ phái nhận máu tĩnh 
mạch từ tuần hoàn hệ thống và zhấr phải (TP) bơm máu lên phối để trao 
đổi khí với phế nang. Tim trái bao gồm nhĩ trái và thất trái. Máu được 
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làm giàu oxy đi ra khỏi phối sẽ đỗ vào øshf đrái sau đó xuống thất trái. 
Thất trái (TT) bơm máu vào trong động mạch chú rồi sau đó máu được 
phân bó đến tất cả các cơ quan thông qua hệ thống động mạch. Bên 
trong từng cơ quan, động mạch sẽ phân nhánh nhỏ và tận cùng bằng 
mao mạch. Đây là nơi xây ra quá trình trao đỗi chủ yếu. Máu từ mao 
mạch sẽ tập hợp lại đi vào tĩnh mạch. Hệ TM đưa máu về hai TM chính 
là ĩnh mạch chủ (TMC) trên và TMC dưới để cuối cùng trở lại nhĩ phải. 


Mao mạch phối 


Tĩnh mạch phổi 


TM chủ trên 
NHĩ phải 

TM chủ dưới 
Thất phải 


Động mạch chủ 
Nhĩ trái 


Máu tĩnh mạch: 


MMao mạch tổ chức 
ngoại biên 


Hình 2-1. Sơ đồ cách sắp xếp của hệ tim mạch ở người. Tuần hoàn các cơ 
quan có cách sắp xép theo kiểu song song do đó tưới máu của một cơ quan 
này tương đối độc lập với các cơ quan còn lạt. Ngược lại, tuần hoàn phỗi và 
tuần hoàn hệ thống có cách sắp xếp theo kiểu nối tiếp do đó rối loạn tuần 
hoàn ở một hệ sẽ có ảnh hưởng rất lớn đến hệ còn lại. 


Khi máu đi qua các cơ quan, một ít dịch, điện giải và một lượng nhỏ 
protein sẽ thoát khỏi hệ tuần hoàn để vào mô kẽ. Hiện tượng này được gọi 
là lọc dịch (/uid filrrarion). Các mạch bạch huyết sẽ thu nhận dịch này để 
đưa về ống ngực rồi đỗ vào TMC trên, sau đó cũng về nhĩ phải. 


Cũng cần lưu ý đến cách tổ chức của hệ tuần hoàn (Hình 2-1). Thứ 
nhất, tìm phải và tim trái ngăn cách nhau bởi tuần hoàn phổi và tuần 
hoàn hệ thống nên chúng hoạt động theo kiểu nối tiếp nhau. Nghĩa là 
toàn bộ máu được TP bơm lên phổi sẽ quay về tim trái và được TT bơm 
vào tuần hoàn hệ thống. Mối tương quan theo kiểu nối tiếp tim phải - 
tuần hoàn phối - tim trái - tuần hoàn hệ thống đòi hỏi cung lượng tim 
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của mỗi bên phải tương đương nhau. Thứ hai, tắt cả các cơ quan trong 
cơ thể đều nhận máu từ nguồn của ĐM chủ và sau đó trở về lại TM chủ. 

_ Chính vì vậy, tuần hoàn của các cơ quan là theo kiểu song song. Một 
ngoại lệ quan trọng của quy luật này Ì là gan vì một phần lớn máu đến cơ 
quan này là máu tĩnh mạch đi về từ ống tiêu hóa. Trong khi đó gan vẫn 
nhận máu động mạch qua động mạch gan. Như vậy, phân lớn tuần hoàn 
của gan sẽ theo kiểu nói tiếp với ruột tuy nhiên cũng có một phần tuần 
hoàn song song với cơ quan này. 


Cách sắp xếp tuần hoàn song song của các cơ quan có một ý nghĩa 
huyết động học rất quan trọng Nói một cách ngăn gọn thì tuần hoàn 
song song của các giường mạch giúp tránh được tình trạng thay đỗi lưu 
lượng máu ở cơ quan này sẽ ảnh hướng lớn đến lưu lượng máu của cơ 
quan khác. Ngược lại, trong tuần hoàn nối tiếp, nêu tưới máu của một 
cơ quan bị ảnh hưởng thì cơ quan khác cũng sẽ bị tác động mạnh mẽ. 


HI. CHỨC NĂNG CỦA TIM VÀ MẠCH MÁU 

Thường thì tim được xem là một cơ quan bơm máu. Điều này 
không sai. Tuy nhiên, để chính xác hơn, cần phải mô tả tìm như một 
máy bơm nhận máu có áp lực thấp sau đó bơm vào hệ thống ống dẫn 
có áp lực cao. 


Cần lưu ý rằng tưới máu của một cơ quan nào đó không phụ thuộc 
hoàn toàn vào cung lượng tím mà chủ yếu là phụ thuộc vào áp lực bên 
trong hệ động mạch. Hệ động mạch này hoạt động như một mạng lưới 
trở kháng. Tưới máu của một cơ quan được quyết định bởi áp lực 
động mạch đi vào trừ đi úp lực tĩnh mạch đi ra và chỉa cho kháng 
lực của mạch máu bên trong cơ quan đó. Áp lực trong hệ tuần hoàn 
được biểu diễn bằng milimeter thuỷ ngân (mmHp) trên mức áp lực khí 
quyền. Một (01) mmHg là áp lực gây ra bởi cột thuỷ ngân đứng cao 
1 mm và l1 mmHg tương đương với 1,36 cm nước. Kháng lực mạch 
máu được quyết định bởi kích thước mạch máu, cách sắp xếp của mạng 
lưới mạch máu và độ nhớt của máu bền trong giường mạch đó (Xem 
thêm ở Chương 44). 


Nhĩ phải nhận máu tĩnh mạch hệ thống ở áp lực rất thấp (gần 0 
mmHg). Máu tĩnh mạch qua nhĩ phải và đô đây thât phải. Co bóp của 
nhĩ phải cũng góp phần đỗ đầy thất phải. Thất phải co bóp tống máu vào 
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tuần hoàn phỗi với áp lực tối đa thường từ 20 đến 30 mmHg. Khi máu đi 
trong tuần hoàn phi, áp lực sẽ giảm khoảng 10 mmHg. Máu TM phổi 
đổ sẽ vẻ nhĩ trái và xuống thất trái một phần lớn theo chênh áp do thất 
trái tạo ra và một phần nhỏ do co bóp của nhĩ trái. Co bóp thất trái sẽ 
tống máu vào ĐM chủ ở một áp lực cao khoảng 100 đến 140 mmHg đối 
với người lớn bình thường. Như vậy, thất trái là bơm áp lực cao, khác 
với thất phải là một bơm áp lực thấp. 


Hoạt động bơm máu của tim thường được biểu diễn bằng cung 
lượng tim. Cung lượng tìm là tích số của thế tích mu tống ra trong 
mỗi lần tìm bóp nhân với tần số tùm trong một phúc. Bắt kỳ một yếu 
tố nào ảnh hưởng đến tần số tìm và/hoặc thê tích nhát bóp đều làm thay 
đổi cung lượng tim. Tân số tim được quyết định bởi một nhóm tế bảo 
năm bên trong tim có chức năng như là một máy tạo nhịp điện học. Hoạt 
động cúa bộ phận tạo nhịp này tăng hay giảm là do thần kinh tự động 
cùng với một số hormone, Điện thế hoạt động được tạo ra bởi các tế 
bào tạo nhịp này sẽ được dẫn truyền đi khắp tim và khởi động co rút các 
tế bảo cơ tim. Co rút cơ tim làm thất co lại và tống máu vào hệ thống 
động mạch. Sức co của thất, yếu tố quyết định thẻ tích nhát bóp, được 
điều hoà bởi các cơ chế nội tại của tim, bởi thần kinh tự động và một 
số hormone. 


Động mạch chủ là một động mạch chun giãn được cấu tạo bởi 
nhiều lớp tế bào cơ trơn và lớp chun. Cầu trúc này cho phép động mạch 
chủ có chức năng giông như một cấu trúc dự trữ máu trong thì tâm thu. 
Máu dự trữ trong thì tâm thu này sau đó lại tiếp tục được đưa đến các 
cơ quan khác trong cơ thể trong thì tâm trương, đặc biệt là vào mạch 
vành để cung cấp cho tim trong thì tâm trương. Đặc tính chun giãn này 
của ĐMC tiết kiệm năng lượng, làm giảm công thất trái, cung cấp máu 
cho cơ tim trong thì tâm trương và tạo nên một chênh áp liên tục (mặc 
dù có pha) đây máu đi liên tục trong cây động mạch. Các động mạch 
cơ chủ yếu hoạt động như các ống dẫn đưa máu đến vi tuần hoàn. Tuy 
nhiên, các mạch máu này có đáp ứng linh hoạt với các kích thích thần 
kinh, kích tác cơ học cũng như hóa học và các tác nhân dược lý gây 
hoạt mạch. Những mạch máu lớn này tham gia với mức độ khác nhau 
vào điều hoà trương lực mạch máu cũng như lưu lượng máu vùng. Các 
mạch máu nhỏ nhất trước mao mạch, tức các điểu động mạch là những 
mạch máu chính tạo nên kháng lực của hệ tuân hoàn. Chính vì vậy 
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mà mức giảm kháng lực lớn nhất cũng có thể xảy ra ở đây và quá trình 
điều hoà lưu lượng máu vùng xuất hiện chủ yếu thông qua thay đổi bán 
kính và trương lực tiểu động mạch. Các tiểu động mạch cũng như các 
mạch máu dẫn chính được phân bố thần kinh tự động và có đáp ứng 
với những thay đổi về trương lực giao cảm, với các tác nhân dược lý 
tác động thông qua các receptor làm thay đổi cơ chế co rút của cơ trơn 
mạch máu. 


Các rao mạch tạo nên diện tích trao đỗi dưỡng chất lớn nhất cho 
tất cả tế bào thông qua cơ chế khuếch tán cũng như cho phép các chất 
tiết của tế bào hay các sản phẩm của tô chức đi vào máu để được vận 
chuyển đến nơi phù hợp. Nội mô mao mạch chưa được nghiên cứu kỹ 
như ở mạch máu lớn hoặc nội mô của vi tuần hoàn khác. Mặc dù nội mô 
mao mạch khác nhau phụ thuộc vảo vị trí nguyên uỷ nhưng chúng cũng 
có vai trò tích cực trong chuyến hóa và là một màng ngăn bán thắm cơ 
học chủ động. Chức năng màng ngăn thay đổi trong rất nhiều trường 
hợp nội mô bị tôn thương. Sự dịch chuyển các tế bào bạch cầu đa nhân 
và các đại phân tử ra khỏi tuần hoàn xuất hiện trong viêm nhiễm, tổn 
thương đo nhiệt và tốn thương do thiếu oxy. Tắc nghẽn vi tuần hoàn 
xuất hiện tại mao mạch, các mạch máu tiền và hậu mao mạch. Sự tương 
tác của nội mô, bạch cầu và tiểu cầu xuất hiện ở bất kỳ vị trí nào nói 
trên. Các receptor có biểu hiện khác nhau. Ví dụ các tế bào nội mô mao 
mạch biểu hiện các receptor đôi với yếu tố phát triển có nguồn gốc tiểu 
cầu (platelet-derived erowth ƒactor). Ngược lại, các tế bào nội mô động 
mạch không có biểu hiện này. 


Thành phần tĩnh mạch thường chỉ được xem là một ống dẫn. Tuy 
nhiên, cầy fĩnh mạch có vai trò cực kỳ quan trọng là một hồ dự trữ 
máu (ích cực. Tuần hoàn tĩnh mạch được phân bố thân kinh giao cảm 
nhờ đó tĩnh mạch có thể co chủ động. Tương tự, các cơ trơn mạch máu 
giãn ra dưới tác dụng của các chất giãn mạch nguồn gốc nitrate và khi 
mất trương lực giao cảm. Trương lực tĩnh mạch là một yếu tô chính góp 
phần làm cho tiền tải có tính động học. 


Cung lượng tim tính theo thể trọng rất cao ở trẻ sơ sinh nếu so với 
người lớn. Ở trẻ sơ sinh, cung lượng này đạt đến 200m\/kg/phút. Chỉ số 
tim (4, 0lí/phúƯm” ở thời điểm một giờ tuổi) giảm chậm dẫn theo tuổi 
và đạt mức người trưởng thành (2,5 đến 3 lít/phút/m? da) vào tuổi thanh 
thiếu niên. Cung lượng tim có mối liên kết chặt chẽ với tiêu thụ oxy. 
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Tiêu thụ oxy tính theo thể trọng ở sơ sinh cũng cao hơn người lớn. Tăng 
tiêu thụ oxy thứ phát sau tăng sinh nhiệt khi trẻ đáp ứng với stress ở môi 
trường bên ngoài tử cung. Ở trẻ sơ sinh, tiêu thụ oxy đạt đến 6-8 ml/kg/ 
phút trong khi ở người lớn là 4-5ml/kg/phút. Một phần của sự gia tăng 
tiêu thụ oxy là do sinh nhiệt nhưng ngay cả khi trẻ được đặt trong môi 
'trường bình nhiệt thì chúng cũng vẫn tăng sử dụng oxy. Điều này có thể 
là do nhu cầu tăng trưởng. Như cẩu tăng trưởng là nguyên nhân sử 
dụng một lượng lớn năng lượng Ủ trẻ nhỏ. 


Trong những năm gần đây, chúng ta biết rằng tim còn có những 
chức năng quan trọng khác bên cạnh chức năng bơm máu. Tìm tổng hợp 
một số hormone. Một trong những hormone này là peptide bài Natri 
niệu có nguồn gốc nhĩ (Arial Naftriuretic Paptide, ANP) đóng Vval trò 
quan trọng trong điều hoà thể tích máu và huyết á áp. Các thụ thể có liên 
quan đến tim cũng tham gia vào điều hoà việc phóng thích hormone 
chống bải niệu từ thuỳ sau tuyến yên có vai trò điều hoà lượng nước 
thải ra ở thận. 


3.1. Hệ thống mạch máu 
Mạch máu co giãn để điều hòa huyết áp, thay đổi lưu lượng máu 
_ trong (ÙHg Cỡ qH4n, điều hoà áp lực mạo mạch và phân bỗ thể tích 
máu bên trong cơ thể. Thay đôi đường kính mạch máu là đo kích hoạt 
cơ trơn thành mạch bởi thần kinh giao cảm, tín hiệu chuyên hóa và sinh 
hóa bên ngoài mạch máu và các chất hoạt mạch phóng thích từ các tế 
bào lót bên trong mạch máu như nội mô. 


Mạch máu còn có chức năng khác ngoài việc phân bố thể tích máu 
và trao đổi chất. Lớp nội mô mạch máu có chức năng nội tiết, cận 
tiết và tự tiết sản xuất một số chất (như nitric oxide, endothelin-1 và 
prostacyclin) có khả năng điều hoà chức năng tim mạch, cân bằng nội 
môi (đặc biệt là đông máu) và đáp ứng viêm. 


3.2. Sự phụ thuộc lẫn nhau giữa chức năng tuần hoàn và chức năng 
cơ quan 
Chức năng tim mạch có liên hệ mật thiết với chức năng của các cơ 
quan khác. Ví dụ, não không chỉ nhận máu từ tim mà còn có vai trò như 
một cơ quan trung ương điều hòa chức năng tim mạch. Một. ví dụ khác 
là thận. Thận bài tiết một hượng thay đổi các chất như muối, nước và 
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các phân tử khác để duy trì cân bằng nước, điện giải. Máu đi qua thận 
sẽ được lọc và thận sẽ thay đôi thành phần của dịch lọc để tạo nên nước 
tiểu. Giảm lượng máu đến thận có thể gây nên hậu quả xấu đối với chức 
năng thận vả do vậy sẽ ảnh hưởng đến cân bằng nước điện giải của cơ 
thể. Hơn nữa, rối loạn chức năng thận làm tăng đáng kế thê tích máu, 
kích hoạt những thay đổi tim mạch và đưa đến tăng huyết áp hay làm 
xấu hơn tình trạng suy tim nếu đã có sẵn. Tóm lại, chức Hững của các 
cơ quan phụ thuộc vào chức năng tìm mạch và ngược lại chức năng 
từm mạch cũng phụ thuộc vào chức năng của cơ qwan. 


IV.SỰ TRƯỞNG THÀNH VÈ CHỨC NĂNG CỦA HỆ TIM MẠCH 
4.1. Tim 

Trong quá trình phát triển bào thai, tim có sự gia tăng đáng kể về 
thành phần co rút. Sự phát triển này được tiếp tục sau sinh. Tuy nhiên 
tìm trẻ sơ sinh có mật độ thành phần co rút không cao như tím người 
lớn. Lực co rút của sarcomere cơ tim sơ sinh tương đương với người 
lớn nhưng tim sơ sinh có ít lượng sarcomere trong một gøram cơ tim 
hơn và cũng do những khác biệt về kiểm soát hoặc điều hòa chức năng 
sarcomere nên tỉm sơ sinh không thể phản ứng với stress tốt như tim 
của người lớn. 


Do mật độ thành phần co rút ít hơn nên trẻ sơ sinh có dự trữ tim 
thấp hơn. Thành phần không co rút cao hơn nên giãn năng cũng thấp 
hơn và do vậy fữn sơ sinh đáp ứng kém hơn với những thay đổi về 
trương lực mạch và tiền tải so với tìm người lớn. Cùng với sự phát 
triển chưa hoàn chỉnh của bộ máy co rút, tim sơ sinh có năng lực oxy 
hóa thấp hơn do ít ty thể. Ngược lại, tim trẻ sơ sinh lại có kho dự trữ 
glycogen cao hơn và có năng lực sản xuất ATP theo con đường thuỷ 
phân glycogen cao hơn người lớn. 


Phân bố thần kinh giao cảm và phó giao cảm cho tim xuất hiện ở 
các thời điểm khác nhau. Mặc dù phân bố giao cảm mạnh nhất vào lúc 
28 tuần thai nhưng nó vẫn chưa hoàn chỉnh vào lúc sinh do vậy vẫn 
tiếp tục sau sinh. Điều này có thể giải thích mức độ nhạy cảm cao của 
tim sơ sinh đối với norepinephrine ngoại sinh vì lượng norepinephrine 
nội sinh thấp do đó các receptor không bị bão hòa. Các tác nhân tăng 
co bóp khác có thể không có tác dụng mạnh trong thời kỳ sơ sinh. Về 
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mặt chức năng, tim sơ sinh có vé tăng động hơn và có khả năng đối phó 
với một sự gia tăng hậu tải mức độ vừa. Ngược lại, phân bố thần kinh 
phó giao cảm của tim dường như rõ ràng đã hoàn chỉnh vào lúc sinh. 
Sự khác biệt về mặt phát triển này có thể giải thích một phần khuynh 
hướng dễ bị chậm nhịp tim khi trẻ sơ sinh bị stress. Tuy nhiên, sự phát 
triển chưa hoàn chỉnh của hệ thần kinh trung ương cũng có góp phần 
vào đáp ứng này. 


4.2. Sự phát triển của mạch máu 


Sự phát triển của hệ mạch là một quá trình phức tạp. Các lực cơ học 
do dòng máu rõ ràng có vai trò quan trọng nhưng các cầu trúc lớp trung 
bì nguyên thuỷ đã hình thành trước khi có sự cung cấp oxy cũng như 
trước cả sự hình thành mạch máu. Ngay từ năm 1896, Thomas đã đưa 
ra giả thuyết rằng “() tăng kích thước lòng mạch phụ thuộc vào tốc độ 
dòng máu, (2) tăng bề dày thành mạch có liên quan đến áp lực và ) 
chiều dài mạch máu thay đối phụ thuộc vào áp lực tác động lên mạch 
máu bởi các tổ chức bên ngoài dọc theo chiều dài mạch máu”. Những 
nguyên tắc này nhắn mạnh vai trò Các lực bên trong và cền ngoài lòng 
mạch có tác dụng điều hòa sự phát triển. 


Các tế bào nội mô lót bên trong lòng mạch máu sắp xếp thành một 
lớp đơn. Lớp cơ trơn mạch máu có nguồn gốc từ các tế bào ngoại mạch 
trung bì và các nguyên bảo sợi. Cây mạch máu phát triển khi tăng áp 
_ lực bên trong lòng mạch (tăng huyết áp) và theo sự phát triển của các cơ 
quan khác trong cơ thể. Nội mô mạch máu có những hoạt động chuyên 
hóa khác biệt tuỳ theo lứa tuổi. 


Chức năng tìm mạch tuỳ thuộc vào tương quan mật thiết và sự cân 
băng giữa tuân hoàn và chức năng tim mạch. Điêu này được thê hiện rõ 
trong phương trình sau: 


Huyết áp = Cung lượng tim x Kháng lực mạch máu hệ thông 


Điều hòa chức năng tim mạch có thể được xem đà điều hòa cung 
lượng tim và điều hòa trương lực mạch. Tuy nhiên cần phải nhận biết 
rằng đây chỉ là một phương pháp toán học có tính giản lược và nhằm 
mục đích dễ hiểu. Trên thực tế, tuần hoàn được điều hòa bởi một mạng 
lưới liên kết chéo rất phức tạp. 
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V. ĐIỀU HÒA CHỨC NĂNG TIM MẠCH 


Hệ tim mạch phải. có khả năng thích nghị với những tình trạng và 
nhu cầu luôn thay đổi của cơ thê. Ví dụ, một người găng sức, nghĩa là 
tăng hoạt động chuyển hóa, thì cần nhiều dưỡng chất hơn (đặc biệt là 
oxy) và tăng thải trừ các chất cặn của quá trình chuyển hóa (ví dụ CÓ, 
lactic acid). Để đáp ứng với thay đổi này, mạch máu sẽ giãn ra để tăng 
'lưu lượng. Tuy nhiên, lưu lượng máu chỉ tăng khi huyết áp động mạch 
được đám bảo. Huyết áp ĐM được duy trì bằng gia tăng cung lượng tim 
và co mạch ở những cơ quan khác trong cơ thể. Nếu những thay đổi này 
không xảy ra thì huyết áp ĐM sẽ giảm nhanh chóng do đó hạn chế tưới 
máu cơ quan và hậu quả là giảm khả năng gắng sức. Như vậy, cẩn phải 
có một đáp ứng được điều phối nhịp nhàng của hệ tùnu mạch khi một ˆ 
người găng sức. Một ví dụ khác về sự điều phối này là khi một người 
thay đổi từ ngồi/nằm sang tư thế đứng. Trọng lực sẽ làm cho máu dồn 
xuống chân khi người ta đứng thẳng. Nếu không có cơ chế điều hòa, 
hiện tượng đồn máu này sẽ làm giảm cung lượng tim và tụt huyết áp 
động mạch gây ngất xiu do không đủ máu lên não. ĐỂ ngăn ngừa tình 
trạng này, các đáp ứng phản xạ thần kinh được điều phối sẽ làm tăng tần 
số tỉm và co mạch máu đề duy trì được một huyết áp ĐM bình thường 
khi người ta đứng đậy. 


Huyết áp động mạch phải được kiểm soát chặt chẽ bởi htuyễr áp 
chính là động cơ của tưới mắu cơ quan. Các cơ chế thần kinh và thể 
dịch (thần kinh-thể dịch) điều hòa chức năng tim mạch hoạt động dưới 
sự kiểm soát của các bộ phận nhận cảm áp lực bên trong ĐM và TM 
(ví dụ như thụ thể áp lực). Những thụ thể áp lực (barorecepior) này, 
thông qua thần kinh hướng tâm lên não, sẽ cung cấp cho hệ thần kinh 
trung ương những thông tin liên quan đến tình trạng huyết áp trong cơ 
thể. Huyết áp giám dưới mức bình thường sẽ kích hoạt một phản ứng 
nhanh của thụ thế á áp lực làm kích thích tim tăng cung lượng và cơ mạch 
máu để tái lập huyết áp ĐM bình thường (cơ : chế điều hòa hồi £ác âm). 
Những điều chỉnh tim mạch này xuất hiện rất nhanh chóng thông qua 
thay đỗi hoạt động thần kinh tự động (đặc biệt là thần kinh giao cảm) 
đến tìm và mạch máu. 


Bên cạnh thay đổi hoạt động thần kinh tự động thì hạ HA cũng 
kích thích phóng thích các hormone giúp tái lập HA bình thường thông 
qua những tác động lên tìm và mạch máu. Cơ chế này cũng làm tăng 
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HA thông qua tăng thể tích máu do thay đổi hoạt động thận. Ngược 
lại với phản ứng nhanh của hệ TK thì cơ chế thể dịch này phải mất vài 
giờ đến vài ngày mới có thể đạt đến công suất tối đa. Các cơ chế thể 
dịch bao gồm: 
1. Phóng thích các catecholamine (chủ yếu là epinephrine) bởi 
tuyến thượng thận, 
2. Phóng thích renin ở thận kích hoạt sự hình thành của 
angiotensin II và aldosterone cũng như 
3... Phóng thích hormone chống bài niệu (vasopressin) ở thùy sau 
tuyến yên. 


Các hormone như angiotensin II, aldosterone và vasopressin có Vai 
trò đặc biệt quan trọng vì chúng tác động lên thận làm tăng thê tích máu 
từ đó làm tăng cung lượng tim và HA. Tóm lại, các phản xạ thụ thể áp 
lực hoạt động nhanh chóng và ngắn hạn ngược lại với cơ chế thể dịch 
dài hạn mà cơ thể huy động để đạt được HA trong tầm kiểm soát. 


Thần kinh tự động và hormone tác động lên tim và mạch máu 
thông qua các cơ chế đẫn truyền tín hiệu qua thụ thể (recepfor-coupled, 
signal tranduclion mechanism). Ví dụ, thần kinh giao cảm có Sợi chi 
phối cho tim và mạch máu sẽ phóng thích chất đẫn truyền thần kinh 
(norepinephrine) gắn với các thụ thể đặc hiệu trên màng tế bào của cơ 
tim hoặc cơ trơn mạch máu. Quá trình gắn này đưa đến sự hoạt hóa của 
các con đường sinh hóa bên trong tế bào làm tăng lực co rút cơ tim và cơ 
trơn mạch máu. Các hormone như angiotensin ÏÏ và vasopressin cũng 
gắn với các thụ thể đặc hiệu tế bào làm kích hoạt các cơ chế nội bào gây 
nên co cơ trơn mạch máu. 


Nói một cách tóm tắt, HA được theo dõi chặt chẽ và thường được 
duy trì trong một giới hạn khá hẹp thông qua cơ chế hồi tác âm làm thay 
đổi chức năng tim, sức cản mạch máu hệ thống và thể tích máu. Sự kiểm 
soát này được thực hiện bằng những thay đổi trong hoạt động thần kinh 
tự động đến tim và mạch máu cũng như những thay đối trong hormone 
lưu thông có tác động đến chức năng tim, mạch và thận. 


24 


Chương 3 
HOẠT ĐỘNG ĐIỆN CỦA TIM 


Chức năng chính yếu của cơ tim là co bóp. Những thay đối điện học 

bên trong tế bảo cơ tim khởi động quá trình này. Chương này sẽ khảo sát: 

- _ Hoạt động điện của từng tế bào cơ tim bao gồm điện thế nghỉ 
màng tế bào và điện thế hoạt động, 

- — Phương thức dẫn truyền của điện thế hoạt động trong tim để 
khởi động một quá trình co bóp được điều phối của toàn bộ 
quả tim và 

- Phương thức ghi lại hoạt động điện trong tim bằng điện tâm 
đỗ (ECG). 


IL. ĐIỆN THẺ MÀNG TẾ BẢO 
1.1. Điện thế nghỉ màng tế bào 
Giống như tất cả các tế bào khác trong cơ thể, Ế bào fim cũng có 

một điện thế xuyên màng. Điện thế này có thể đo được bằng cách đưa 
một vi điện cực vào tế bào và đo điện thể này bằng millivolt (mV) bên 
trong tế bảo so với bên ngoài tế bảo. Theo quy ước, điện thế bên ngoài 
tế bào được xem là 0 mV. Nếu thực hiện đo đạc này ở một tế bào cơ thất 
đang ở trạng thái nghỉ thì điện thế màng khoảng -90 mV. Điện thế nghỉ 
mảng tế bảo (Em) được quyết định bởi: 

1. Nông độ các ion tích điện âm và đương xuyên màng, 

2. Tính thấm tương đối của màng tế bào với các ion này và 

3. Các bơm 1on có chức năng bơm ion xuyên qua màng tế bào. 


1.1.1. Điện thế cân bằng 

Trong số rất nhiều ion khác nhau bên trong và bên ngoài tế bào thì 
nồng độ của Na", K', CE và Ca'” là quan trọng nhất trong việc quyết 
định điện thế xuyên màng tế bảo. Trong bồn i ion này thì ¿on “ có vai 
trò quan trọng nhất trong quyết định điện thể nghỉ màng tế bào. Tại 
tế bào tim, nồng độ của K" nội bào cao nhưng ỏ v ngoại bào thấp. Như 
vậy, một gradient hóa học (khác biệt nồng độ) tồn tại xuyên mảng; vì 
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vậy K* có khuynh hướng đi ra khỏi tế bào (Hình 3-1). Tình huống đối 
ngược lại xảy ra đối với Na": gradient hóa học của nó làm cho Na" có 
khuynh hướng khuếch tán vào trong tế bào. Sự khác biệt nồng độ xuyên 
màng của các ion này và các ion khác được quyết định bởi hoạt động 
của các bơm ion phụ thuộc năng lượng và sự hiện diện của các protein 
tích điện âm và không khuếch tán nằm bên trong tế bào. Các protein 
này ảnh hưởng đến sự phân bố thụ động của các cation (ion dương) và 
anion (ion âm). 


(145 mEq/L) 


Hình 3-1. Chênh lệch điện hóa của hai ion chính nội bào (K") và ngoại bào (Na'). 


Để hiểu được vì sao gradient nồng độ của các ion hai bên màng tế 
bào lại có thể ảnh hưởng đến điện thể màng, chúng ta hãy. khảo sát một 
tế bảo trong đó K" là ion duy nhất có thể xuyên màng năm bên trong 
nội bào cùng với các protein lớn tích điện âm và không có khả năng đi 
qua màng. Tại tế bào này, K* sẽ khuếch tán xuôi theo chiều gradient hóa 
học theo hướng từ nội ra ngoại bảo vì nồng độ của ion này bên trong tế 
bào cao hơn gấp nhiều lần bên ngoài. Khi K" khuếch tán ra ngoài, nó 
bỏ lại sau lưng các protein tích điện âm do vậy tạo nên sự khác biệt về 
điện tích ở hai bên màng tế bào. Điện thể màng cần thiết đễ cản lại sự 
di chuyển của K* theo chiều gradient nông độ được gọi là điện thế 
cân bằng (equilibrium pofential) đối với K* (E„) hay còn gọi là điện thế 
Nemst. Điện thế Nernst đối với K* ở 37°C được tính như sau: 


JKs: 


= —96 mV 
[K*}. 


E„ = —61 log ———— 


Trong đó nồng độ kali bên trong [K*], là 150 mEq và nồng độ kali 
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bên ngoài [K'], là 4 mEq. Trị số „61 được tính từ RT/zF, trong đó R là 
hằng số khí (gas constan?), z là số lượng tích điện của ion đó (z= 1 đối 
với K"; z = 2 cho các ion hóa trị hai như Ca”"), F là hằng số Faraday và 
T nhiệt độ tuyệt đối (°K). Điện thế cân bằng là sự khác biệt về điện thế 
ở hai bên màng tế bào cần để duy trì gradient nồng độ hai bên màng tế 
bào. Nói cách khác, điện thế cân bằng dối với K' biểu diễn một điện 
thế cân đễ giữ không cho K" khuếch tắn xuôi theo chiều gradienf kóu 
học ra khỏi tế bào. _ 


Nếu nồng độ K* bên ngoài màng tế bào tăng từ 4 lên 10 mEq, 
gradient hóa học thuận lợi cho sự khuếch tán ra khỏi tế bào sẽ giảm 
đi.Do đó, theo tương quan Nernst thì điện thế cân ìn bằng cần thiết để duy 
trì cân bằng điện hóa sẽ Ít âm hơn. 


Điện thế nghỉ màng tế bào Em của tế bào cơ thất khoảng -90 mV, 
gần bằng với điện thế cân bằng cho K*. Vì điện thế cân bằng cho K" là 
-96 mV và điện thế nghỉ màng tế bào là -90 mV nên lực đây thực sự 
còn lại (lực đây điện hóa thực thụ) là hiệu số của hai điện thế này có tác 
_ động đây K* ra khỏi tế bào chỉ là +6 mV. Vì màng tế bào ở trạng thái 
nghỉ có tính thấm đối với K* và một lực đẩy nhỏ như vậy vẫn tác động 
lên K* và ion này có khuynh hướng đi từ trong ra ngoài tế bào. 


lon Na" cũng đóng vai trò chính trong việc quyết định điện thế 
màng. Vì nồng độ Na* bên ngoài màng cao hơn gấp nhiều lần bên trong 
màng tế bào nên Na* có khuynh hướng xuôi theo gradient hóa học đi 
vào tế bào. Để ngăn cản lại khuynh hướng đi vào tế bào này của Na! 
thì cần có một điện thế đương lớn ở bên trong tế bào (tương đối so với 
bên ngoàải) để cân bằng lại lực khuếch tán hóa học. Điện thế này được 
gọi là điện thế cân bằng cho Na* (E¿„) và được tính dựa theo công thức 
Nersnt như sau: 


Na*1, 


[Na +52 mV 


E„ = —6† log 


Trong đó, nồng độ Na" bên trong (Na'1) là 20 mEq và nồng độ 
Na" bên ngoài (Na'], ) là 145 mEq. Điện thế cân bằng được tính toán 
cho Na' cho thầy rằng để cân bằng lại khuynh hướng khuếch tán vào 
bên trong tế bào ở nông độ Na" ngoại bào và ngoại bào như trên thì bên 
trong màng tế bào cần phải có một điện thế dương 52 mV. 
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Lực đây thực thụ hay lực điện hóa tác động lên Na' (và các loại 
ion khác) có hai cầu phân. Thứ nhất, gradient nồng độ Na' có tác dụng 
đây Na vào bên trong tế bào, theo phương trình Nersnt thì lực điện cần 
để đối kháng lại gradient hóa học này là +52 mV. Thứ hai, vì bên trong 
tế bào ở trạng thái nghỉ rất âm (-90 mV) nên một lực điện rất mạnh có 
khuynh hướng “kéo” Na'* vào bên trong. Chúng ta có thể đễ dàng tính 
được lực điện hóa thực thụ tác động lên Na! từ hai cầu phần lực bằng 
cách lấy điện thế nghỉ màng tế bào trừ đi điện thế cân bằng cho nafri: — 
90 mV - 52 mV =- 142 mV. Lực điện hóa mạnh này sẽ đây Na' vào bên 
trong tế bào. Tuy nhiên, lúc nghỉ, tính thắm của màng tế bào đối với Na! 
là quá thấp đến nỗi chỉ có một lượng nhỏ Na' đi vào được bên trong. 


11.2. Độ dẫn ion (lonic conductance) 


Điện thế nghỉ màng tế bào ở một tế bào không tạo nhịp lúc nghỉ có 
trị số rất gần với điện thế màng tế bào của K*. Sự tương đồng này có 
được là do màng tế bào có tính thâm với K* cao hơn nhiều so với các ion 
khác như Na' hay Ca*'. Điện thể màng không chỉ phản ánh gradient 
nông độ của từng ion (nghĩa là điện thế cân bằng) mà còn nói lên 
tính thấm tương đối của màng đối các ion đó. Nếu màng có tính thắm 
đối với một ion này cao hơn so với một ion khác thì Ion có tính thấm 
cao hơn đó sẽ ảnh hưởng lớn hơn đến việc quyết định điện thế màng. 


Nếu màng tế bào được xem như là một tập hợp của các dòng điện 
mắc song song (Hình 3-2), trong đó mỗi ion được biểu diễn băng một 
nguồn điện thế (điện thế cân bằng E x) mắc nối tiếp với các điện trở khác 
nhau (nghịch đảo của nó là độ dẫn), độ dẫn ion (gX) và điện thế cân 
bằng của nó sẽ đóng góp vào điện thế màng tổng. 


Hình 3-2. Mô hình điện trở của điện thế màng (Em). Các nguồn điện biểu diễn 
các điện thế cân bằng (E,) cho Kali (K*), Natri (Na*), Calci (Ca*) và Chlor (Cl). 
Những điện trở này biểu diễn điện trở của màng tế bào đối với các ion. Điện trở 
bằng với nghịch đảo của độ dẫn ion (tức là 1/gX) [16]. 
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Nếu điện thế cân bằng cho mỗi ion được duy trì không thay đổi 
(nghĩa là gradient nồng độ không thay đổi) thì dòng điện của mỗi ion 
sẽ thay đổi khi độ dẫn thay đổi. Sự thay đổi này phụ thuộc vào tính 
thấm của màng với ion đó. Tính thấm và độ dẫn nói đến sự dễ dàng 
di chuyển của các chất hòa fan qua một màng nào đó. Nêu độ dẫn K* 
(gK) là một số giới hạn và độ dẫn đối với tất cả các ion khác bằng 0 thì 
điện thế màng sẽ đúng bằng điện thế cân bằng cho K* (khoảng -96 mV). 


Tuy nhiên, nếu độ dẫn của Na" là xác định và độ dẫn của tất cả 
các ion khác bằng 0 thì điện thế màng sẽ là điện thế cân bằng cho Na? 
(khoảng 52 mV). Như vậy, điện thể màng phụ thuộc vào cả điện thể 

- cần bằng của các ion khác nhau và độ dẫn của chúng. 


Trong tế bảo tim, gradient nồng độ của từng ion riêng rẽ thay đổi 
rất ít ngay cả khí Na" đi vào và K* đi ra khỏi tế bào trong quá trình khử 
cực. Như vậy, thay đổi của Em chủ yếu là thứ phát sau thay đổi về độ 
dẫn của ion. Điện thế nghỉ màng tế bào gần với điện thế cân bằng cho 
K* vì g›K cao tương đối so với độ dẫn của tất cá ion khác ở một tế bào 
lúc nghi. Như vậy, độ dẫn thấp tương đối của Na', K* và CT nhân với 
điện thế cân bằng của chúng, làm cho các ion này đóng góp rất Ít vào 
điện thế nghỉ màng tế bào. Khi g”Na" tăng lên và ø›K" giảm (giống như 
trong điện thế hoạt động), điện thế màng tế bào trở nên đương hơn (khử 
cực) vì điện thế cân bằng cho natri có ảnh hưởng lớn hơn lên tổng điện 
thế màng. 


1.1.3. Duy trì gradient lon 


Điện thế màng tế bào phụ thuộc vào sự duy trì gradient nông độ ion 
xuyên màng. Việc duy trì gradient của các 1on này đòi hỏi phải tiêu tốn 
năng lượng (thuỷ phân adenosine triphosphate [ATP]) để các bơm ion 
hoạt động. Chúng ta hãy khảo sát gradient nông độ của K* và Na". lon 
Na' luôn có khuynh hướng đi vào và K" luôn có khuynh hướng đi ra. 
Hơn nữa, bất cứ khi nào điện thế hoạt động được tạo ra thì một lượng 
Na' khác sẽ đi vào và một lượng K* sẽ đi ra. Mặc dù số lượng các ion 
đi chuyển xuyên màng sarcolemma trong một điện thế hoạt động duy 
nhất là tương đối nhỏ so với tổng số lượng ï ion nhưng nhiều điện thế 
hoạt động có thể đưa đến một sự thay đổi đáng kê về nồng độ nội và 
ngoại bào của các ion này. Để ngăn chặn tình trạng thay đổi này xảy 
ra (chẳng hạn để duy trì gradient nồng độ của Na' và K*) thì một hệ 
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thống bơm phụ thuộc năng lượng (ATP) tức hệ thống (Na1/ K*-ATPase) 
nằm trên màng sarcolemma sẽ phải bơm Na" ngoài và bơm K* vào bên 
trong tế bảo (Hình 35), Hoạt động bình thường của bơm này là điều 
kiện tôi cần thiết để duy trì nồng độ Na" và K* xuyên màng. Nếu bơm 
này ngừng hoạt động (ví dụ trong điều kiện thiếu oxy tổ chức, khi mắt 
ATP) hoặc nếu hoạt động của bơm này bị ức chế bởi các glycoside tim 
như đigitalis thì Na' sẽ ứ đọng bên trong tế bào và K* nội bào sẽ giảm 
xuống. Sự thay đổi này đưa đến khử cực của các điện thế màng ngay 
lúc nghỉ. 


Điều quan trọng cần nhớ là bơm Na'/ K*-ATPase có tác dụng tạo 
điện thể vì nó đây ba lon Na" ra ngoài trong khi chỉ đưa một lon K" vào 
tế bào. Thông qua việc bơm nhiều ion dương ra ngoài tế bào hơn là vào 
trong tế bào, bơm này tạo nên một điện thế âm bên trong tế bào. Khả 
năng sinh điện thế âm này có thế đạt đến -10 mV. Do đó nếu ức chế bơm 
này sẽ gây nên quá trình khử cực do thay đối gradient nồng độ K' và 
Na! và do mất cấu phần sinh điện của điện thế màng. Ngoài ra, do bơm 
này có tính tạo điện thế nên sự gia tăng Na' nội bào hoặc K* ngoại bào 
sẽ kích thích hoạt động của bơm Na?/K*-ATPase và tạo nên dòng điện 
quá phân cực. 


Do Ca"' đi vào tế bào, đặc biệt là trong giai đoạn điện thế hoạt 
động, cần phải có một cơ chế đề duy trì gradient nông độ của ion này. 
Việc duy trì được đảm bảo nhờ bơm Ca”" và các hệ thống trao đổi năm 
trên màng sarcolemma. Nông độ Ca?! nội bào ở cả tế bào cơ tim lẫn 
tế bào cơ trơn đều nằm trong khoảng 107 M lúc nghỉ đến 105 M trong 
lúc khử cực. Nồng độ Ca** ngoại bào khoảng 2 x 10? M (2 mEq) tạo 
nên một gradient hóa học lớn làm cho Ca'* khuếch tán vào bên trong 
tế bào. Do điện thế nghỉ màng tế bào âm nên sẽ có một lực “kéo” Ca" 
vào bên trong. Tuy nhiên trên thực tế chỉ có một lượng Ca** rất nhỏ 
khuếch tán vào bên trong tế bào ngoại trừ giai đoạn điện thế hoạt động 
khi tính thắm của màng tế bào tăng lên. lon Ca** khi đã vào bên trong tế 
bảo trong quá trình tạo điện thế hoạt động phải được bơm ra ngoài nếu 
không sự tích tụ của Ca'' bên trong tỄ bào sẽ gây nên rỗi loạn chức 
năng tẾ bào. 


Có hai cơ chế loại trừ Ca** khỏi tế bào (Hình 3-3). Cơ chế thứ 
nhất liên quan đến bơm Ca: phụ thuộc ATP. Bơm này có tác dụng 
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bơm Ca”” ra ngoài tế bào và có tác dụng tạo nên một điện thế nhỏ. Cơ 
chế thứ hai là các cấu trúc trao đổi Na?-Ca**. Hiện nay vẫn chưa biết 
rõ cầu trúc này hoạt động cụ thể như thế nào nhưng một điều có thể 
biết là cầu trúc trao đổi này có thể hoạt động theo cả hai hướng. Hơn 
nữa, ba ion Na" sẽ được trao đổi với một ion Ca*! do đó cấu trúc này 
cũng tạo nên điện thế. Hướng di chuyển của các ion này (đi vào hoặc 
đi ra) phụ thuộc vào điện thế màng và gradient hóa học của các ion. 
Chúng ta biết rằng đăng Na" nội bào sẽ đưa đến tăng Ca'! nội bào 
qua cơ chế trao đổi này. Một ví dụ là khi hoạt động của bơm Na*/K*- 
ATPase giảm xuống do thiếu oxy tế bào (làm giảm lượng ATP) hoặc 
bị ức chế bởi các chất ức chế hóa học như digitalis. Khi bơm bị ức chế, 
nồng độ Na' nội bào tăng lên. Tăng Na" nội bào làm giảm gradient 
nồng độ của Na" làm ít Na đi vào tế bào thông qua cơ chế trao đổi 
Na/Ca**. Hệ quả là Ca"! ít được đưa ra ngoài thông qua cấu trúc trao 
đổi này dẫn đến tích tụ Ca** nội bào. 


Ca†+ 


Ca†+ Na† K†t 
Hình 3-3. Các bơm trao đổi ion phụ thuộc năng lượng trên màng tế bảo [16] 


1.1.4. Các kênh ion 


Độ dẫn ion qua màng sarcolemma có được là nhờ sarcolemma 
cho các ion đi qua. Các ion đi xuyên qua màng sarcolemma thông qua 
các kênh hay các lỗ chuyên biệt hóa trên màng phospholipid hai lớp 
của màng tế bào. Các kênh này được cấu tạo bởi các chuỗi polypeptide 
nằm xuyên màng và tạo nên một lỗ mở trên màng. Thay đổi hình thái 
của các protein kênh ion sẽ làm thay đổi hình thái của các kênh do đó 
cho phép ion đi xuyên các kênh trên màng tế bào. Các kênh ion có tính 
thấm chọn lọc đối với các cation và anion khác nhau. Ví dụ, một số 
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kênh ion chỉ thấm chọn lọc với ion Na”, K*, Ca** và CI. Hơn nữa, một 
ion cụ thể nào đó có thể có nhiều loại kênh ion khác nhau cho phép 
chúng đi qua màng. Ví dụ, một số kênh K* khác nhau cùng hiện diện 
trên màng tế bào nhờ đó mà K” có thể đi xuyên màng trong quá trình 
khử cực và tái cực. 


_ Có hai loại kênh ion chính hiện diện: kênh hoạt động theo điện thế 
(voliage gated) và hoạt động thco thụ thể (receptor gaied). Các kênh 
hoạt động theo điện thế mở và đóng tùy theo sự thay đỗi về điện thế 
màng. Các ví dụ về kênh hoạt động theo điện thế bao gồm một số kênh 
Na', Kr và Ca"' liên quan đến quá trình tạo điện thế hoạt động của tim. 
Các kênh hoạt động nhờ thụ thể mở và đóng theo các tín hiệu hóa học 
hoạt động thông qua các thụ thể trên màng tế bào. Ví dụ, acetylcholine, 
một chất dẫn truyền thần kinh được giải phóng bởi đầu tận dây thần 
kinh phế vị nằm ở tim, sẽ găn với thụ thể trên sarcolemma làm mớ các 
kênh K* đặc biệt (Ï 


K,ACh)- 


Các kênh lon có cả trạng thái đóng và mở. Các ion đi qua kênh chỉ 
khi các kênh này mở. Trạng thái mở và đóng của các kênh phụ thuộc 
điện thế được điều hòa bởi điện thế màng. Các kênh Na' nhanh (/usí 
sodium channel) là loại kênh được nghiên cứu tích cực nhất và một 
hình mẫu đã được phát triển dựa trên các nghiên cứu của Hodgkin và 
Huxley vào những năm 1950 dựa vào sợi trục không lồ của mực. Trong 
mô hình này, hai cổng điều hòa đi chuyển của Na" xuyên màng tế bào 
qua kênh nhanh (Hình 3-4). Ở điện thế màng lúc nghỉ (khoảng -90 mV 
ở tế bào cơ tim), kênh Na' cũng ở trạng thái nghỉ và đóng lại. Với trạng 
thái này thì cổng m (m-ga/©), tức là công hoạt động, bị đóng lại và công 
h (-gafe), tức là công bất hoạt, được mở ra. Các công này có bản chất 
là các polypeptide và là một phần của kênh protein xuyên màng và 
chúng sẽ thay đổi hình đạng một khi có sự thay đổi vẻ điện thế. Công 
m nhanh chóng được hoạt hóa và mở ra khi màng được khử cực nhanh 
chóng. Điều này cho phép Na' đi vào tế bào nhờ thúc đây bởi gradient 
điện hóa. 
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Na” Nat Na† N&ˆ 
Bên ngoài 


Bên lông + - tựu 
Nghỉ Hoạt hoá Bất hoạt Nghi 
(đóng) (mở) (đóng) (đóng) 
— ¬—>—=m==mmxe 
Khử cực Tái cực 


Hình 3-4. Hoạt động của các kênh Na" nhanh [161]. 


Khi công m nở ra thì công h đóng lại. Tuy nhiên, cổng m mở ra 
nhanh hơn cổng h đóng. Sự khác biệt về ề tốc độ đóng mở này của hai 
công cho phép Na" đi vào tế bào trong thời gian ngắn. Sau một vài 
phần nghìn giây, cổng h sẽ đóng hoàn toàn và Na" ngừng không đi vào 
tế bào nữa. Như vậy, việc đóng cổng h giới hạn thời gian Na' đi vào 
tế bào. Tình trạng bất hoạt, đóng này sẽ được duy trì suốt pha tái cực 
khi mà điện thế màng tái lập lại trị số điện thế nghỉ của nó. Gần cuối 
giai đoạn tái cực, điện thế màng âm làm cho cổng m đóng lại và cổng 
h mở ra. Sự thay đổi này làm cho kênh chuyến về lại trạng thái nghỉ 
ban đầu, tức là trạng thái đóng. Sự phục hồi hoàn toàn của công h mất 
100 phần nghìn giây hoặc dài hơn sau khi điện thế nghỉ màng tế bào 
đã được tái lập. 


Đáp ứng với sự hoạt hóa và bắt hoạt của các cổng được mô tả ở 
trên xuất hiện khi điện thế màng lúc nghỉ bình thường (khoảng -90 
mV) và quá trình khử cực nhanh của màng tế bào xuất hiện như khi 
một dòng điện quá trình khử cực bình thường lan tỏa từ một tế bào tim 
đến tế bào khác trong quá trình hoạt hóa của tim. Tuy nhiên, đáp ứng 
của kênh Na! nhanh sẽ khác đi khi điện thế nghỉ màng tế bào bị khử 
cực một phần hay khi tế bào được khử cực chậm. Ví dụ, khử £Ế bảo 
cơ tìm thiếu oxy, tẾ bào sẽ khử cực ở một điện thế màng lúc nghỉ 
thấp hơn. Tình trạng khử cực một phần này sẽ bất hoạt kênh Na bằng 
cách đóng cổng h. Tế bào khử cực càng nhiều thì số lượng kênh Na: 
bị bất hoạt càng nhiều. Ở một điện thế màng khoảng -55 mV thì gần 
như hầu hết các kênh Na' đều bị bất hoạt. Nếu một tế bào cơ tim có 
một điện thế nghỉ bình thường nhưng lại có quá trình khử cực chậm 
thì thời gian cho công h đóng lại sẽ nhiều hơn khi cổng m mở. Điều 
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này làm cho kênh Na' chuyền trực tiếp từ trạng thái nghỉ (đóng) sang 
trạng thái bất hoạt (đóng). Kết quả là sẽ không có tình trạng mở nữa 
do đó Na' không thể đi qua kênh này và làm mắt chức năng của kênh 
Na? nhanh, nghĩa là không có dòng Na" nhanh nào đi qua kênh để vào 
trong tế bảo. Chừng nào trạng thái khử cực một phần này vẫn còn tiếp 
diễn thì kênh sẽ không trở lại được trạng thái nghỉ. Như sẽ được trình 
bày ở phần sau, sự thay đổi này thay đôi đáng kẻ điện thế hoạt động 
tế bảo cơ tim thông qua việc xoá dòng Na? nhanh vào tế bảo trong quá 
trình sinh điện thế hoạt động. 

Mỗi tế bào cơ tim đơn độc có nhiều kênh Na' và mỗi một kênh 
có ngưỡng hoạt hóa điện thế cũng như thời gian mở, trạng thái hoạt 
hóa hơi khác nhau. Số lượng Na" (dòng Na") đi qua kênh khi một tế 
bào tỉm khử cực phụ thuộc vào số lượng của kênh Na', thời gian kênh 
mở và gradient điện hóa có tác dụng đây Na'* vào tế bào. Trạng thái 
đóng mở của kênh Na' cũng thấy ở các kênh ion khác. Ví dụ, kênh 
Ca*' chậm cũng có các cổng hoạt hóa và bất hoạt (mặc dù chúng có 
ký hiệu khác so với kênh Na" nhanh). Mặc dù mô hình khái niệm này 
có ích để hiểu được phương thức ion đi qua màng tế bào, có nhiều chỉ 
tiết về ở mức độ phân tử của quá trình này vẫn chưa được biết. Dù 
sao thì những nghiên cứu gần đây cũng giúp chỉ ra vùng nào của các 
protein kênh ion có hoạt động như là các bộ phận nhận cảm điện thế 
và vùng nào chịu sự thay đỗi hình dạng như được mô tả trong mô hình 
khái niệm ở trên. 


1.2. Điện thế hoạt động 

Điện thế hoạt động xuất hiện khi điện thế màng đột ngột khử cực 
và sau đó tái cực trở lại trạng thái nghỉ của nó. Có hai kiểu điện thể 
hoạt động của tim bao gồm điện thế hoạt động của tế bào tạo nhịp và 
điện thế hoạt động của tế bào không tạo nhịp. Điện thế hoạt động của 
các tế bào không tạo nhịp được kích hoạt bởi dòng điện từ các tế bào 
kế cận trong khi các tế bào tạo nhịp lại có khả năng tự động tạo nên 
điện thế hoạt động. Cả hai kiểu điện thế hoạt động này trong tim đều 
khác một cách đáng kẻ so với điện thế hoạt động ở các tế bào thần 
kinh và tế bào cơ hệ vận động. Một sự khác biệt lớn là thời gian điện 
thế hoạt động. Ở một tế bào thần kinh điển hình, thời gian điện thế 
hoạt động khoảng một phần nghìn giây. Trong tế bảo cơ hệ vận động, 
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thời gian điện thế hoạt động khoáng 2,5 phần nghìn giây. Ngược lại, 
thời gian điện thế hoạt động của tế bào cơ thất thay đổi từ 200 đến 
400 phần nghìn giây. Sự khác biệt của điện thế hoạt động giữa tế 
bào thần kinh, tế bào cơ hệ vận động và tỄ bào cơ tìm liên quan đến 
sự khác biệt trong độ dẫn ion chịu trách nhiệm trong việc tạo nên 
những thay dỗi điện thế màng. 


.__ Tế thần kinh 


~Z 


h 
) 


Tế bảo tim 


⁄ 


thê màng (mV) 
© 


„Điện 
s8 


. 500 
Ẻ Thời gian 
Hình 3-5. Khác biệt của điện thế hoạt động giữa tế bảo thần kinh và tế 
bào cơ thất [16]. 


1.2.1. Điện thế hoạt động của tế bào không tạo nhịp 

Hình 3-6 minh họa các cơ chế ion chịu trách nhiệm tạo nên điện 
thế hoạt động của các tế bào không tạo nhịp. Theo quy ước, điện thế 
hoạt động được chia thành năm pha có đánh số. Các tế bào không tạo 
nhịp như cơ nhĩ, cơ thất và tế bào Purkinje có điện thế màng lúc nghỉ 
thực sự (Pha 4) có trị số gần với điện thế cân bằng cho K*. Ở điện thế 
màng lúc nghỉ, gK* tương đối cao hơn so với gNa! và gCa"*. Khi các 
tế bào này được khử cực nhanh từ giá trị -90 mV đến điện thế ngưỡng 
khoảng -70 mV (ví dụ do điện thế hoạt động dẫn truyền từ tế bào 
bên cạnh) thì quá trình khử cực nhanh (Pha 0) được khởi đầu bằng 
tăng tạm thời độ dẫn của kênh Na' nhanh. Cùng lúc đó, gK* giảm 
xuống. Sự thay đổi độ dẫn của bai ion này làm điện thế màng lệch 
xa khỏi điện thế cân bằng cho K* và gần với điện thế cân bằng cho 
Na'. Pha 1 biểu diễn quá trình tái cực ban đầu được gây nên bởi mở 
các kênh K* đặc biệt (tạm thời hướng ra ngoài) và bất hoạt kênh Na'. 
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Tuy nhiên, do sự tăng lên đáng kế của gCa"" chậm hướng vào trong, 
quá trình khử cực bị chậm lại và điện thế hoạt động đạt đến pha bình 
nguyên (Pha 2). Dòng Ca”" đi vào này thông qua kênh Ca”? tồn tại lâu 
(L-type). Kênh này mở ra khi điện thể hoạt động khử Cực đến -40 mV. 
Kênh Ca"" tồn tại lâu là kênh Ca** chính trong tim và tế bào cơ trơn 
mạch máu. Chúng được mở ra do khử cực màng (kênh này hoạt động 
theo điện thế) và duy trì trạng thái mở trong một thời gian tương đối 
lâu. Những kênh này bị chẹn bởi các thuốc chẹn Calci type-L kinh 
điển (verapamil, điltiazem và đihydropyridines như nifedipine). Tái 
cực (Pha 3) xuất hiện khi gK* tăng lên thông qua điều chỉnh kênh K* 
muộn và do gCa*! giảm xuống. Như vậy, những thay đổi trong độ dẫn 
Na', K* và Cat* quyết định chủ yếu điện thế hoạt động của các tế bảo 
không tạo nhịp. 


Trong pha 0, 1, 2 và một phần pha 3, tế bào trơ (không thể bị kích 
thích) đối với các điện thế hoạt động khác. Đây là giai đoạn trơ tuyệt 
đấi (cfective reactory period, ERP) (Hình 3-6). Trong ERP, kích 
thích tế bào không tạo nên một điện thế hoạt động mới có khả năng lan 
tỏa vì công h vẫn đang đóng. ERP có tác dụng như là một cơ chế bảo 
vệ trong tim thông qua việc hạn chế tần số của các điện thế hoạt động 
(và cùng với nó là co cơ) có thể xuất hiện trong tim. Cơ chế này giúp 
tim có đủ thời gian để đỗ đầy và bơm máu. ERP dài cũng giúp tim tránh 
khỏi các cơn co bóp kéo dài như cơn tetani có thể gặp ở cơ vận động. 
Vào cuối ERP, tế bào chuyển sang giai đoạn trơ tương đổi. Vào đầu 
giai đoạn này, cần phải có các kích thích khử cực vượt ngưỡng mới có 
thể tạo nên điện thế hoạt động. Bởi vì không phải tất cả các kênh Na! 
đều đã hồi phục lại trạng thái nghỉ vào thời điểm này nên điện thế hoạt 
động được sinh ra trong giai đoạn trơ tương đối có đường dốc lên của 
pha 0 không dựng đứng và có biên độ thấp. Khi các kênh Na' đã hồi 
phục hoàn toàn, tế bào trở nên có thể bị kích thích trọn vẹn và một kích 
thích khử cực bình thường cũng có thể tạo nên một điện thế hoạt động 
mới, nhanh chóng. 
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Hình 3-6. Biểu diễn thời gian trơ tuyệt đối của tế bào cơ tim [16]. 


Điện thế hoạt động của các tế bào không tạo nhịp cũng còn được 
gọi là điện thế hoạt động “đáp ứng nhanh” vì quá trình khử cực nhanh 
ở pha 0. Nếu kênh Na' nhanh chịu trách nhiệm tạo nên pha 0 nhanh này 
bị ức chế bằng các tác nhân dược lý hay bị bất hoạt do khử cực chậm 
thì đường dốc của pha 0 sẽ bị thoai thoái hơn nhiều và biên độ của điện 
thế hoạt động cũng sẽ giảm xuống. Pha khử cực của điện thế hoạt động 
trong những điều kiện này sẽ được đảm nhiệm bởi dòng Ca*' chậm 
hướng vào và thông qua kênh Ca"" type L. Điện thế hoạt động này được 
gọi là điện thế ' hoạt động “đáp ứng chậm” và giống với điện thế hoạt 
động của các tế bào tạo nhịp. 


1.2.2. Điện thế hoạt động của tế bào tạo nhịp 

Các tế bào tạo nhịp không có điện thế nghỉ thực sự mà luôn tạo 
nên các điện thế hoạt động tự động. Không giống như các tế bào khác 
có điện thế hoạt động (như tế bào thần kinh và tế bào cơ), dòng khử 
cực của điện thế hoạt động ở đây được sinh ra chủ yếu là do luồng Ca?! 
chậm đi vào (thông qua kênh Ca*! type L) chứ không phải dòng Na* 
nhanh. Các kênh Na' bị ức chế ở các tế bào nút do chúng ở trạng thái 
khử cực nhiều hơn và điều này làm đóng các cổng h. 
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Các tế bào ở nút xoang nhĩ, nằm ở thành sau của nhĩ phải, tạo nên 
vị trí tạo nhịp chính của tìm. Các tế bào tạo nhịp khác nằm trong nút nhĩ 
thất và hệ thống dẫn truyền trong thất nhưng tần số của tim phụ thuộc 
vào nút xoang nhĩ do hoạt động nội tại của các trung tâm tạo nhịp bên 
dưới bị ức chế bởi xung động của nút xoang nhĩ theo một cơ chế được 
gọi là tạo nhịp đè. Cơ chế này làm cho các trung tâm tạo nhịp thứ phát 
bị quá phân cực khi chịu tác động của một tần số cao hơn tần số nội tại 
của chúng. Hiện tượng quá phân cực xảy ra do tần số điện thế hoạt động 
cao kích thích hoạt động của bơm Na†/K*-ATPase có tác dụng sinh điện 
thế do lượng Na' đi vào các tế bào này trong một đơn vị thời gian tăng 
cao. Nếu nút xoang nhĩ bị ức chế hoặc điện thế hoạt động của nó không 
_ đến được các trung tâm tạo nhịp bên dưới thì cơ chế tạo nhịp đè này sẽ 
bị mắt đi cho phép các trung tâm tạo nhịp bên dưới nắm quyền tạo nhịp 
cho tim. Một khi điều này xảy ra thì các trung tâm tạo nhịp mới được 
gọi là ỗ lạc chỗ. 

Điện thế hoạt động của nút xoang nhĩ được chia thành ba giai đoạn: 
pha 0 là pha có điện thế hoạt động đi lên; pha 3 là giai đoạn tái cực và 
pha 4 là giai đoạn khử cực tự động dẫn đến sự hình thành nên một điện 
thế hoạt động mới (Hình 3-7). Pha 0 khử cực chủ yếu là đo tăng gCa*" 
thông qua kênh Ca'' type L. Các kênh hoạt động theo điện thế này mở 
ra khi màng được khử cực đến một điện thế ngưỡng khoảng -40 su, 
Do sự đi chuyển của Ca"" qua các kênh Ca"" không nhanh (“kênh Ca" 

hậm”) nên tốc độ khử cực (độ dốc của pha 0) thấp hơn nhiều so với độ 
ứ của pha 0 trong các tế bảo tỉm khác (ví dụ trong tế bảo Purkinje). 
Khi kênh Ca'* mở và điện thế màng dịch chuyển đến giá trị của điện thể 
cân bằng cho Ca”? thì có một sự giảm tạm thời của gK? xuất hiện. Điều 
này góp phần vào quá trình khử cực như ở trong phương trình sau đây: 


Em = gK (—9%mV) + g“Ca (+134mW) 


Quá trình khử cực làm cho các kênh K* phụ thuộc điện thế mở ra 
và làm tăng gK* đến giá trị của điện thế cân băng cho K* (Pha 3). Đồng 
thời, các kênh Ca*' chậm hướng vào trong đã được mở ra trong pha 0 
sẽ bị bất hoạt do đó làm giảm gCa*' và góp phần vào quá trình tái cực. 
Pha 3 chấm dứt khi điện thế màng đạt đến xung quanh giá trị -65 mV. 
Pha tái cực tự giới hạn do các kênh K* bắt đầu đóng trở lại khi tế bào 
được tái cực. 
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Các cơ chế chịu trách nhiệm cho quá trình tái cực tự động của 
tế bào tạo nhịp (Pha 4) còn chưa được biết tường, tận nhưng có thể 
liên quan đến một vài dòng ion khác nhau. Thứ nhất, ngay trong giai 
đoạn sớm của pha 4, gK* vẫn còn giảm xuống. Sự giảm gK* này góp 
phần vào quá trình khử cực. Thứ hai, ở trạng thái tái cực, một dòng 
tạo nhịp q2 hay dòng “kỳ cục” ( “funny ” curren) đã được tìm thấy. 
Dòng này có thể liên quan đến di chuyền đi vào của Na'. Thứ ba, trong 
nửa sau của pha 4, có sự gia tăng nhẹ của gCa°' qua kênh Ca'" type 
T. Các kênh Ca"" type T ( “ransiení ”) khác với các kênh Ca"" type L 
ở chỗ chúng chỉ mở trong một thời gian ngắn ở điện thế rất âm (-50 
mV) và không bị chẹn bởi các thuốc chẹn kênh Ca** type L. Thứ tư, 
khi quá trình khử cực bắt đầu đạt đến ngưỡng, các kênh Ca* type L 
bắt đầu mở ra tạo nên sự tăng gCa'* cho đến khi đạt đến ngưỡng và 
pha 0 được bắt đầu. 


Để tóm (tắt, điện thế hoạt động trong tế bào nút xoang nhĩ chủ yếu 
phụ thuộc vào gCa*' và gK” cùng với dòng Na' chậm (I,) và sự thay đổi 
của gCa** và gK” đóng vai trò quan trọng trong quá trình khử cực tự động. 


lị lị 
Nút xoang nhĩ 


Hình 3-7. Thay đổi trong độ dẫn ion liên quan đến điện thế hoạt động của nút 
xoang nhĩ. Pha 0 (khử cực) chủ yếu là do tăng độ dẫn Ca'" (gCa"") thông qua 
kênh Ca"! type L đi kèm với giảm độ dẫn K* (gK*). Pha 3 (tái cực) là hệ quả 
của một sự gia tăng gkK và giảm gCa'*!. Pha 4 là quá trình khử cực tự động 
do dòng tạo nhịp (I,) xuất hiện một phần là do Na'. Giảm gK* và tăng gCa'! 
cũng góp phần vào khử cực tự động [16]. 


Nút xoang nhĩ có tính tự động nội sinh ở tần số 100 đến 110 lần khử 
cực một phút. Tuy nhiên, tần số tim có thể thay đổi từ giá trị thấp lúc 
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nghỉ khoảng 60 lần/phút đến trên 200 lần/phút lúc hoạt động gắng SỨC 
tích cực. Sự thay đổi tần số này chủ yếu được kiểm soát bởi thần kinh 
tự động tác động lên nút xoang. ỞỎ tần số tim lúc nghỉ ngơi, ảnh hưởng 
phế vị lấn át ảnh hưởng giao cảm. Đây được gọi là trương lực phế vị. 
Các dây thần kinh tự động làm tăng tốc độ phát nhịp của nút xoang nhĩ 
thông qua cả ức chế trương lực phé vị lẫn tăng hoạt tính giao cảm lên 
nút xoang. Tăng tần số tim là một đáp ứng hướng thì đương (posifive 
chronotropy), trong khi giảm tần số tìm được gọi là một đáp ứng hướng 
thì âm (negative chronotropy). 


Ảnh hưởng của thần kinh tự động làm thay đổi tần số phát nhịp 
được (hực hiện thông qua các cơ chế sau: (1) thay đổi độ đốc của pha 
4; (2) thay đỗi ngưỡng kích hoạt của pha 0 và (3) thay đổi mức độ quá 
phân cực vào cuối pha 3. Bất kỳ cơ chế nào trong ba cơ chế nói trên đêu 
có thể làm tăng hoặc giảm thời gian đạt đến ngưỡng. Kích thích giao 
cảm nút xóang nhĩ làm tăng độ dốc của pha 4 (Hình 3-8) và làm giảm 
ngưỡng do vậy làm tăng tần số tạo nhịp (hướng thì đương). Trong cơ chế 
này, norepinephrine găn với B,-adrenoceptor bắt cặp với một protein G 
kích thích (Gs-prorein). Protein này hoạt hóa enzyme adenylyl cyclase 
và làm tăng AMP vòng (cAMP). Tăng AMP vòng làm mở kênh Ca'" và 
làm tăng I„. Cả hai làm tăng tốc độ khử cực. Kích thích phế vị làm giải 
phóng acetyIcholine tại nút xoang nhĩ làm giảm độ dốc của pha 4, tăng 
quá phân cực tế bào và tăng ngưỡng. Tắt các các hiệu ứng này làm tế 
bào tạo nhịp mất nhiều thời gian hơn đề đạt đến ngưỡng do đó làm giảm 
tần số (hướng thì âm). Acetylcholine gắn với các TeCeptOT 1nuscarInic 
(M,) và làm giảm AMP vòng thông qua protein G ức chế (Gi-protein), 
một hiệu ứng đối nghịch với kích thích giao cảm. Acetylcholine cũng 
làm tăng GMP vòng thông qua con đường ntric oxide NO}-GMP vòng 
làm bắt hoạt kênh Ca'" type L. Cuối cùng, acetylcholine tác động thông 
qua Gi-protein hoạt hóa một số kênh K' (kênh K,u„) làm quá phân cực 
các tế bào thông qua tăng độ dân với K". . 


40 


Hoạt động điện của tim 


_Tế bào nút xoang nhĩ 
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Quá phân cực tối đa 


Hình 3-8. Ảnh hưởng của kích thích giao cảm và phó giao cảm (phé vị) lên 
hoạt động tạo nhịp của nút xoang nhĩ. Kích thích giao cảm tăng tần số phát 
nhịp bằng cách tăng độ dốc của pha 4 và giảm ngưỡng của điện thế hoạt 
động. Kích thích phế vị có hiệu ứng đối nghịch và nó làm quá phân cực tế 
bào [16]. 


Các cơ chế không phải thần kinh cũng làm thay đổi hoạt động 
của tế bào tạo nhịp. Ví dụ, các catecholamine lưu hành (epinephrine 
và norepinephrine) gây tăng tần số tim thông qua một cơ chế tương 
tự như với norepinephrine được phóng thích bởi thân kinh giao cảm. 
Cường giáp kích thích làm tăng tần số tim và suy giáp làm giảm tần 
số tim. Những thay đổi trong nồng độ các ion, đặc biệt là K', có thể 
làm thay đổi tần số phát nhịp của nút xoang nhĩ. Tăng kali máu gây 
nhịp tìm chậm hoặc thậm chí có thể làm nút xoang nhĩ ngừng hoạt 
động trong khi hạ kali máu làm tăng tốc khử cực của pha 4 gây nên 
nhịp nhanh, chủ yếu là do làm giảm độ dẫn K' trong pha 4. Thiếu oxy 
tế bào làm khử cực điện thế màng làm chậm nhịp tim và mất hoạt 
động tạo nhịp. Một số thuốc sử dụng trong điều trị loạn nhịp cũng 
ảnh hưởng đến nhịp nút xoang. Ví dụ, các thuốc chẹn calci làm chậm 
nhịp tim thông qua ức chế kênh Ca** type L và làm chậm dòng Ca'? 
đi vào trong pha 4 và pha 0. Các thuốc ảnh hưởng đến kiểm soát thần 
kinh tự động hoặc các thụ thể của thần kinh tự động (B-blocker, thuốc 
đối vận thụ thể M., các thuốc chủ vận f-adrenoceptor) làm thay đổi 
hoạt động tạo nhịp. Digitalis gây chậm nhịp tim thông qua làm tăng 
hoạt tính phó giao cảm và ức chế Na!/K*-ATPase màng tế bào đưa 
đến khử cực. 
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1.2.3. Điện thế hoạt động bắt thường 

Thông qua những cơ chế chưa được tường minh, các tế bào không 
tạo nhịp cũng có thể có quá trình khử cực tự động hoặc trong pha 3 hoặc 
đầu pha 4 tạo nên điện thế hoạt động bất thường. Các quá trình khử cực 
tự động này, được gọi là hậu khử cực (4/erdepolarization), nếu đạt đến 
một biên độ đủ lớn có thể kích hoạt một điện thế hoạt động tự duy trì 
tạo nên nhịp nhanh (Hình 3-9). Hậu khử cực sớm xuắt hiện trong pha 
3 và có khuynh hướng cao xuất hiện khi điện thế hoạt động kéo dài. Do 
các hậu khử cực này xuất hiện vào thời điểm mà kênh Na' nhanh vẫn 
còn đang bị bất hoạt nên dòng Ca* chậm vào trong sẽ thực hiện vai trò 
của dòng khử cực. Một dạng hậu khử cực khác là hậu khử cực muộn 
_ xuất hiện vào cuối pha 3 hoặc đầu pha 4. Khử cực này cũng có thể đưa 
đến các điện thế hoạt động tự duy trì và gây tim nhanh. Dạng hoạt động 
lấy, cò này có liên quan: đến sự gia tăng của Ca*' nội bào gặp trong 
thiếu máu cục bộ, nhiễm độc digtfalis và kích thích catecholamine 
quả mỨC  ˆ 


Hậu khử cực sớm 
0 
> 
E -s0 
~-100 
0 Hậu khử cực muộn 
> 
E -50 


~100 


Thời gian 


Hình 3-9. Hậu khử cực sớm (hỉnh trên) và muộn (hình dưới). Nếu biên độ 
của khử cực tự động này đủ lớn thì nó có thể tạo nên điện thế hoạt động tự 
duy trì [16]. 


II. DẪN TRUYÈN ĐIỆN THẺ HOẠT ĐỘNG TRONG TIM 
2.1. Dẫn truyền điện học bên trong tìm 


Điện thế hoạt động được sinh ra Ở nút xoang nhĩ lan tỏa khắp hai 
nhĩ chủ yếu thông qua dẫn truyền từ tế bào sang tế bào (Hình 3-10). 
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Hình 3-10. Dẫn truyền điện học từ tế bào sang tế bào. Các tế bào tim gắn với 
nhau bằng các khớp nối có kháng trở thấp tạo nên một dạng hợp bào chức 
năng. Khi một tế bào khử cực, dòng điện khử cực có thể đi qua các khớp nói 
và khử cực tế bào lân cận tạo nên sự lan tỏa của điện thế hoạt động từ tế bào 
này sang tế bào kia. 


Khi một tế bào cơ tim đơn độc khử cực, điện tích dương tích luỹ 
bên trong sarcolernma. Vì các tế bào cơ tìm đơn lẻ lại được kết nối với 
nhau bởi các khớp nối có kháng trở thấp ở các gian đĩa, dòng ion có thể 
di chuyển giữa hai tế bào nối với nhau. Khi dòng ion liên bảo này đủ 
lớn để khử cực một tế bào đến điện thế ngưỡng, một điện thế hoạt động 
được sinh ra trong tế bào thứ hai. Thông qua quá trình lan tỏa hay dẫn 
truyền giữa các tế bảo lân cận này mà các điện thế hoạt động được dẫn 
truyền trong khắp hai buồng nhĩ. Các điện thế hoạt động trong cơ nhĩ 
có vận tốc đẫn truyền khoảng 0,5 m/giây, tương tự như trong cơ thắt. 
Mặc dù quá trình dẫn truyền điện thế hoạt động bên trong nhĩ chủ yếu 
là giữa các tế bào lân cận nhưng vẫn có một số bằng chứng (mặc dù vẫn 
còn đang bàn cãi) cho thấy có sự tổn tại của các con đường dẫn truyền 
biệt hóa được gọi là các bó liên nút. Khi mỗi làn sóng của điện thế hoạt 
động bắt nguồn từ nút xoang nhĩ lan tỏa qua và khử cực cơ nhĩ, nó cũng 
bắt đầu quá trình bắt cặp kích thích-co bóp. : 


Tổ chức liên kết không có chức năng dẫn truyền ngăn cách hai nhĩ 
ra khỏi hai thất về mặt điện học. Các điện thế hoạt động thường chỉ có 
một con đường để đi xuống thất, một vùng được biệt hóa của một nhóm 
tế bào gọi là nứt nhĩ thất. Nút nhĩ thất năm ở vùng sau dưới của vách 
liên nhĩ là một tổ chức dẫn truyền được biệt hóa cao (có nguồn gốc từ 
tim chứ không phải từ thần kinh) làm chậm lại dẫn truyền xung động 
đến khoáng 0,05 m/giây. Vận tốc này chỉ bằng khoảng 1/10 vận tốc 
trong cơ nhĩ hoặc thất (Hình 3-11) 
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Cơ nhĩ 
(0,5m:giây) 
Nút nhĩ thất 
(0,05m giây) 
Bỏ Hs 


(2mgiây) 


Nút xoang nhĩ 


Nhánh trái và 
phải 


(2mgiây) 


Cơ thất 


(0.5mgiây) 


Sợi Purkinje 
(4mugiây) 


Hình 3-11. Hệ thống dẫn truyền trong tim. Các vận tốc dẫn truyền ở các vùng 
khác nhau được ghi trong ngoặc. Lưu ý rằng các sợi Purkinje có vận tốc dẫn 
truyền cao nhất và nút nhĩ thất có vận tốc dẫn truyền thấp nhất. 


Sự dẫn truyền chậm lại trong nút nhĩ thất có vai trò quan trọng vì: 

- - Thứ nhất, nó cho phép nhĩ có đủ thời gian để hoàn thành quá 
trình khử cực, co bóp và tông máu vào thật trước khi thât khử 
Cực và co bóp. | 

- _ Thứ hai, vận tốc dẫn truyền chậm tại nút nhĩ thất giúp lọc bớt 
các xung động đi qua nút nhờ đó hạn chế tần số kích hoạt thất. 


Cơ chế này quan trọng trong cuồng động nhĩ, rung nhĩ; trong đó tần 
số nhĩ cao quá mức. Nếu tất cả xung động nhĩ đều được truyền xuống 
thất thì sẽ gây nên nhịp nhanh thất làm giảm cung lượng tim do không 
đủ thời gian đồ đây thất. 


Các điện thế hoạt động rời nút nhĩ thất đi vào phần đáy của thất 
ở bó Hịs và sau đó theo nhánh phải và nhánh trải dọc theo vách liên 
thất. Các sợi được biệt hóa cao này dẫn truyền điện thế hoạt động ở vận 
tốc cao (khoảng 2m/giây). Các nhánh chia thành một hệ thống phức 
tạp các sợi Purkinje có khả năng dẫn truyền điện thế hoạt động ở vận 
tốc rất cao (khoảng 4m/giây) ra khắp hai buồng thất. Các tế bào sợi 
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Purkinje kết nối với các tế bào cơ thất. Các tế bào cơ thất là con đường 
cuôi dân truyên tê bào sang tê bào bên trong tim. 


Hệ thống dẫn truyền bên trong tìm rất quan trọng bởi vì nó cho 
phép quá trình khử Cực và c0 bóp nhanh, có tỗ chức và gần như 
đồng bộ của các cơ tễ bào cơ thất. Đây là yếu tô cốt lõi để tạo áp lực 
một cách có hiệu quả trong quá trình thất co bóp. Nếu hệ thống dẫn 
truyền bị hỏng hoặc rối loạn chức năng như trong các tình trạng thiếu 
máu cục bộ hoặc nhổi máu cơ tim, sự thay đỗi này có thế dẫn đến biến 
đổi con đường dẫn truyền và làm giảm tốc độ dẫn truyền bên trong 
tim. Hệ quả chức năng của nó là giám khả năng tạo áp lực của hai 
buông thất. Hơn nữa, tốn thương hệ thông dẫn truyền có thể tạo. điều 
kiện xuất hiện loạn nhịp. 


2.2. Điều hòa vận tốc dẫn truyền 

Vận tốc dẫn truyền từ tế bào được quyết định bởi một vài yếu tổ 
nội tại và ngoại lai. Các yếu tố nội tại bao gồm kháng trở điện giữa 
các tế bào và bản chất của điện thế hoạt động, đặc biệt là tốc độ khởi 
đầu của quá trình khử cực (pha 0). Như đã bàn luận ở trước, các kênh 
Na' nhanh chịu trách nhiệm tạo nên vận tốc của đường dốc lên của 
điện thế hoạt động ở các tế bảo không tạo nhịp. Tăng số lượng các 
kênh Na' nhanh được hoạt hóa làm tăng tốc độ khử cực. Tế bào khử 
cực càng nhanh thì tế bào kế cận cũng được khử cực càng nhanh. Như 
vậy, những điều kiện bệnh lý làm giảm số lượng kênh Na' nhanh (ví 
dụ quá trình khử cực trong thiếu oxy tế bào) làm giảm tốc độ cũng như 
biên độ của pha 0 của điện thế hoạt động làm giảm vận tốc dẫn truyền 
trong tim. Trong nút nhĩ thất nơi mà dòng Ca'** đi vào quyết định chủ 
yếu pha 0 của điện thế hoạt động thì sự thay đổi độ dẫn Ca"' sẽ làm 
thay đỗi tóc độ khử cực và do đó làm thay đối tốc độ dẫn truyền giữa 
các tế bào nút nhĩ thất. 


Các yếu tố ngoại lai có thể ảnh hưởng đến vận tốc dẫn truyền 
bao gồm thần kinh tự động, các hormone lưu hành (đặc biệt là các 
catecholamine) và một số thuốc khác nhau (Bảng 3-1). Hoạt động 
của thần kinh tự động ảnh hưởng lớn đến dẫn truyền các xung động 
điện trong toàn thể tim đặc biệt là trong các hệ thống dẫn truyền 
biệt hóa. Tăng trương lực giao cảm (hoặc tăng catecholamine lưu 
hành) làm tăng vận tốc dẫn truyền thông qua norepinephrine gắn với 
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B,-adrenoreceptor. Hoạt hóa thần kinh phó giao cảm (phế vị) làm 
giảm vận tốc dẫn truyền thông qua tác động của acctylcoline lên 
thụ thể M.. Một số thuốc có thể ảnh hưởng đến vận tốc dẫn truyền 
bằng cách thay đổi dẫn truyền giữa các tế bào. Ví dụ, thuốc chống 
loạn nhịp chẹn kênh Na' nhanh sẽ làm giảm vận tốc dẫn truyền; các 
thành phần digitalis hoạt hóa ảnh hưởng phế vị lên hệ thống dẫn 
truyền và các chất đối vận hoặc đối vận -adrenoreceptor có thể 
tăng hoặc giảm vận tốc dẫn truyền. 


Bảng 3-1. Các yếu tố ngoại sinh làm tăng hoặc giảm vận tốc dẫn truyền bên 
trong tim 
—_———ê. .. 


Tăng Giảm 
Kích thích giao cảm Kích thích phó giao cảm 
Chát đối vận thụ thể muscarinic Chất chủ vận của thụ thể 

: musoarinic 
Chất chủ vận của B,-adrenoreceptor Các B-blocker 
Catecholamine lưu hành Thiếu máu cục bộ/thiêu oxy 

tế bào 

Cường giáp Các thuốc chẹn natri và calci 


2.3. Dẫn truyền điện học bất thường trong tim 

Khi hoạt hóa điện học của tim không tuân theo con đường bình 
thường như đã trình bày ở trên, thì hiệu quả co bóp của thất có thể bị 
ảnh hưởng và loạn nhịp có thể xuất hiện. Ví dụ, nếu nút nhĩ thất bị biốc 
hoàn toàn do tôn thương thiểu máu cục bộ hoặc do kích thích phế vị quá 
mức, xung động điện không \ thê từ nhĩ đi xuống thất. Một điều may mắn 
là các ỗ tạo nhịp thứ phát tiềm tàng bên trong hệ thống dẫn truyền của 
thất thường đứng ra nắm quyền tạo nhịp để kích hoạt thất. Tuy nhiên, 
tần số thấp của các ô tạo nhịp thứ phát này thường gây nhịp chậm và 
giảm cung lượng tim. Một ví dụ khác, nếu một nhánh dẫn truyền bị blốc 
thì khử cực thất vẫn có thể xây ra nhưng con đường khử cực sẽ thay 
đổi dẫn đến chậm trễ trong hoạt hóa thất và do vậy làm giảm hiệu quả 
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co bóp của thất. Một nhát bóp lạc chỗ có nguồn gốc từ thất cũng có thể 
làm thay đổi còn đường dẫn truyền. Khi nhịp lạc chỗ này xuất hiện bên 
ngoài hệ thống dẫn truyền nhanh bình thường thì nó sẽ làm thay đỗi con 
đường khử cực và do đó quá trình khử cực phải dựa vào dẫn truyền từ 
tế bào sang tế bào chậm. 


Ngoài ra, dẫn truyền bất thường có thể có nguồn gốc từ các đường 
dẫn truyền phụ như bó dẫn truyền phụ giữa nhĩ và thất. Các đường dẫn 
truyền phụ này làm thay đổi đường đi và trình tự của khử cực thất gây 
nên loạn nhịp (ví dụ nhịp nhanh trên thất) xuất hiện do hậu quả của cơ 
chế vào lại. 


HI. ĐIỆN TÂM ĐÒ BÌNH THƯỜNG 

Điện tâm đồ (ElectroCardioGram, viết tắt là ECG) là một công 
cụ chẩn đoán tối quan trọng trong thực hành lâm sàng. ECG đặc biệt 
hữu ích trong chẩn đoán các rối loạn nhịp, những thay đổi trong dẫn 
truyền điện học và thiếu máu cơ tim cục bộ cũng như nhồi máu cơ 
tim. Phần sau đây sẽ tập trung trình bày ECG được tạo ra như thế nào 
và nó được sử dụng như ra sao trong đánh giá các thay đỗi hoạt động 
điện của tim. Chương này sẽ không nói sâu về các rồi loạn bệnh lý cụ 
thê trên lâm sảng. 


3.1. Bản ghi ECG 

Khi tế bào tìm khử cực và tái cực, dòng điện lan tỏa toàn bộ cơ thể 
do các tổ chức xung quanh tim có khả năng dẫn điện. Khi dòng điện này 
được ghi lại bởi một số các điện cực đặt ở những vị trí đặc biệt trên bề 
mặt cơ thể thì bản ghi này được gọi là một bản ECG. (Hình 3-12). Các 
sóng ECG lặp lại biểu diễn trình tự khử cực và tái cực của nhĩ và thất. 
Bản ECG không ghi điện thế tuyệt đối mà chỉ ghi biến đỗi điện thế so 
với đường cơ bản (đường đẳng điện). ECG thường được ghi lên giấy ở 
tốc độ 25 mm/giây với chiều cao hiệu chính I mV/cm. 
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thất. Những ỗ lạc chỗ như vậy gần như luôn luôn có xung động được 
dẫn truyền theo các con đường dẫn truyền chậm bên trong tim. Chính 
vì lý do đó mà nó lảm tăng thời gian khử cực và thời gian của phức 
bộ QRS. 


Đoạn đẳng điện ST tiếp theo sau phức bộ QRS là giai đoạn tại đó 
toàn bộ thất đã được khử cực và xấp xỉ tương ứng với pha bình nguyên 
của điện thế hoạt động thất. Đoạn ST quan trọng trong chân đoán thiếu 
máu cục bộ thất. Trong thiếu máu cục bộ thất, đoạn ST có thể bị chênh 
xuống hoặc chênh lên cho thấy sự không đồng bộ của điện thế màng 
trong tế bào thất. Sóøg 7 biểu diễn quá trình tái cực thất (pha 3 của điện 
thế hoạt động) và tồn tại kéo dài hơn quá trình khử cực. 


Bảng 3-2. Tóm tắt các sóng, khoảng và đoạn trên ECG 


Cấu phần ECG Biểu diễn Thời gian bình 
l thường (giây) 


Sóng P Khử cực nhĩ 0,08-0,10 
Phức bộ QRS Khử cực thất 0,06-0,10 
Sóng T _t Tái cực thất 4 
Khoảng PR Khử cực nhĩ cộng với thời. 0,12-0,20 
gian trong nút nhĩ thất 
Đoạn ST Khoảng đẳng điện của thất — 0 
đã được khử cực 
Khoảng QT Chiều dài của khử cực cộng _0,20-0,40 ® 


với tái cực, tương ứng với 
thời gian điện thế hoạt động 

() Thường không 

đo thời gian; (2) tần số 

tim nhanh làm giảm 

thời gian điện thế hoạt 

động và do đó làm 

giảm thời gian @QT 


Khoảng QT bao gồm cả hai quá trình khử cực và tái cực thất. Khoảng 
QT xấp xỉ thời gian điện thế hoạt động thất. Thời gian của QT thay đổi 
từ 0,20 đến 0,40 giây tùy thuộc vào tần số tìm. Ở tần số tim cao, thời 
gian điện thế hoạt động ngắn hơn nên kéo theo QT ngắn lại. Vì khoảng 
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QT kéo đài có ý nghĩa quan trọng trong chân đoán khả năng xuất hiện 
một số loạn nhịp trên lâm sàng nên cần phải xác định khi nào thì một 
QT được gọi là kéo dài quá mức. Trong thực hành lâm sàng, khoảng 
QT thường được biểu diễn dưới dạng ÓT hiệu chỉnh (corrected ÓT) 
bằng cách chia thời gian khoảng QT cho căn bậc hai của thời gian RR 
(tức thời gian giữa hai lần khử cực thất). Cách tính toán này cho phép 
khoảng QT được biểu diễn độc lập với tần số tim. Thời gian QT hiệu 
chỉnh bình thường thấp hơn 0,44 giây. 


3.2. Diễn địch các nhịp tim bình thường và bất thường (rên ECG 


Một công dụng quan trọng của BCG là giúp thầy thuốc đánh giá 
được nhịp nhanh, nhịp chậm và nhịp không đều. Tần số khử cực thất 
và nhĩ có thể xác định được nhờ vào tần số của sóng P và phức bộ QRS 
trên bản ghi BCG. Trên lâm sàng thường dựa vào chuyển. đạo II. Một 
ECG bình thường sẽ có một môi tương quan một-một nhất quán giữa 
sóng P và QRS. Nói cụ thể là cứ sau mỗi sóng P phải có một phúc bộ 
ORS. Mối tương quan này chứng tô rằng khử cực thất được kích hoạt 
bởi xung động từ khử cực nhĩ. Trong điều kiện bình thường, tim có 
nhịp xoang vì chính nút xoang nhĩ kiểm soát nhịp của toàn bộ tim. Nhịp 
xoang bình thường thay đối từ 60 đến 100 lần/phúi. 


Loạn nhịp có thê là hậu quả của một tình trạng tạo điện thế hoạt 
động bất thường. Một tần số tim thấp hơn 60 lần/phút được gọi là „hịp 
chậm xoang. Nhịp xoang lúc nghỉ phụ thuộc rất nhiều vào trương lực 
phế vị. Một số người, đặc biệt là ở những lực sĩ tập luyện tốt, có thể 
có tần số tim lúc nghỉ thấp hơn 60 lần/phút rất nhiều. Ở một số người 
khác, nhịp chậm xoang có thể do suy yếu chức năng nút xoang. Một 
nhịp xoang có tần số 100 -180 lần/phút lúc nghỉ ngơi, được gọi là nhịp 
nhanh xoang, là một tình trạng bất thường. Tuy nhiên nhịp này là bình 
thường nếu người đó đang gắng sức. 


Trên một ECG bình thường, QRS luôn theo sau mỗi sóng P. Tuy 
nhiên cũng có những trường hợp bệnh lý trong đó tần số P và QRS khác 
nhau (Hình 3-13). Ví dụ tần số nhĩ có thể rất nhanh như trong cuẳng 
động nhĩ (250-350 lần/phút) nhưng không phải tất cả các xung động 
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gây khử cực nhĩ đều được truyền đến thất do đó tần số khử cực thất 
(tần số QRS) có thể chỉ một nửa so với tần số nhĩ. Trong ung I nhữ, nút 
xoang nhĩ không kích hoạt khử cực nhĩ mà khử cực nhĩ bắt nguồn từ rất 
nhiều vị trí khác nhau trong nhĩ đưa đến các khử cực không được điều 
phối, điện thế thấp và có tần số cao. Trên ECG, rất khó có thể thấy được 
sóng P. Trong trường hợp này, tần số thất cũng rất không đều và thường 
nhanh. Rung nhĩ minh hoạ một chức năng quan trọng của nút nhĩ thất: 
nó lọc bớt tần số xung động khử cực nhờ đó giới hạn tần số thất. Điều 
này có hệ quả cơ học vì nếu tần số thất rất cao (trên 200 lần/phút) thì 
cung lượng tim sẽ giảm xuống do không có đủ thời gian để đồ đầy tim 
trong thì tâm trương. 


Tần số nhĩ cao hơn tần số thất trong một số dạng biốc nhĩ thất 
(Hình 3-13). Đây là một ví dụ của loạn nhịp đo dẫn truyền bắt thưng. 
Trong biốc nhĩ thắt, tần số nhĩ bình thường nhưng không phải bất cỳ 
khử cực nhĩ cũng được theo sau bởi một khử cực thất. Một ốc nhĩ 
thất cấp II có thể có hai hoặc ba sóng P đi trước một phức bộ QRS vì 
nút nhĩ thất không dẫn truyền tất cả các khử cực nhĩ xuống thất. Ở thể 
nhẹ hơn, đẫn truyền qua nút nhĩ thất bị chậm lại nhưng tất cả các khử 
cực nhĩ đều được truyền đến thất và gây khử cực thất. Đây là trường 
hợp một blác nhĩ thất cấp I. Trong biốc nhĩ thất cấp I, tương quan 
nhất quán một-một giữa P và QRS vẫn được bảo toàn mặc dù khoảng 
PR bị kéo đài hơn 0,20 giây. Trong thể nặng nhất của blốc nhĩ thất, tức 
blấc nhĩ thất cấp HI, không có một khử cực nhĩ nào được dẫn truyền 
qua nút nhĩ thất và đo vậy sóng P và QRS hoàn toàn mất liên lạc với 
nhau. Hai thất vẫn tiếp tục được khử cực nhờ vào ổ phát nhịp thứ phát 
bên dưới nút nhĩ thất. Tuy nhiên, tần số thất thường thấp (thấp hơn 40 
lần/phút). Nhịp chậm trong trường hợp này là do tần số phát nhịp nội 
tại thấp của các trung tâm phát nhịp thứ phát dưới nút nhĩ thất ví dụ 
của bó His là 50-60 lần/phút, của hệ Purkinje là 30-40 lần/phút. Nêu ổ 
phát nhịp thứ phát này nằm trong cơ thất thì phức bộ-QRS sẽ có hình 
thù bắt thường, giãn rộng bởi vì quá trình khử cực không đi theo con 
đường bình thường của nó. 
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Nhịp xoang 
Cuỗng động nhĩ 
ủng nhĩ 
Biốc nhĩ thất cấp I 
Biốc nhĩ thất cấp II (2:1) 


Blốc nhĩ thất cấp II 


Ngoại tâm thu thất 


WWWWWwWW\ 


Nhịp nhanh thất 
Rung thất 


Hình 3-13. Các rối loạn nhịp thường gặp trên lâm sàng 


Cũng có những trường hợp bệnh lý trong đó tần số thất lại cao hơn 
tần số nhĩ như nhập nhanh thất (100-200 lần/phút) hoặc cuồng động 
thất (hơn 200 lằn/phút). Nguyên nhân thường gặp nhất của rỗi loạn nhịp 
thất là các vòng vào lại gây nên do dẫn truyền xung động bất thường 
bên trong thất hoặc đo ô tạo nhịp lạc chỗ có tần số phát nhịp nhanh bên 
trong thất (có thẻ là do hiện tượng hậu khử cực). Trong nhịp nhanh thất, 
nhịp nhĩ và thất phân ly hoàn toàn. Cả nhịp nhanh thất lẫn cuồng động 
thất là những bệnh cảnh lâm sàng nghiêm trọng vì chúng có thể gây nên 
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ˆ_ suy giảm chức năng thất và có thể chuyên thành rưng £hất. Rung thất 
biểu hiện trên ECG bằng những khử cực không được điều phối, điện thế 
thấp và rất nhanh (không thể xác định được phức bộ QRS nào rõ rệt). 
Trong rung thất, cung lượng tim bằng không. Tình trạng cực kỳ nguy 
hiểm này đôi khi có thể nghịch đảo thành nhịp xoang nếu sử dụng một 
luồng điện mạnh nhưng ngắn đi xuyên qua tim bằng ¿ các điện cực đặt 
trên ngực (sốc điện phá rung). 


ECG cũng giúp phát hiện một dạng rối loạn nhịp khác là các khử 
cực sớm hay thường được gọi là gogi (âm thu (Hình 3-13). Các khử 
cực sớm bắt thường này có thể xuất hiện trong nhĩ (ngoại tâm thu nhĩ) 
hoặc trong các buồng thất (ngoại tâm thu thất). Các ngoại tâm thu này 
thường là do các ổ phát nhịp lạc chỗ nằm trong tim và biểu hiện trên lâm 
sàng bằng một sóng P hoặc phức hợp QRS đến sớm. Các khử cực bắt 
thường này thường có hình dạng bất thường, đặc biệt là với ngoại tâm 
thu thất vì xung động được tạo ra ở ô lạc chỗ không được dẫn truyền 
theo con đường bình thường. 


3.3. Nguyên lý thế tích vật dẫn và quy tắc đọc ECG 
: Phần này sẽ trình bày chỉ tiết hơn dạng sóng ECG sẽ phụ thuộc như 
thê nào vào: 
1. Vị trí của các điện cực trên bề mặt cơ thể, 
2. Các đường dẫn truyền và vận tốc dẫn truyền và 
3. Những thay đổi về khối cơ. 
Để có thể diễn dịch được ý nghĩa của những thay đổi xuất hiện trên 


BCG, chúng ta cần phải hiểu được các nguyên lý cơ bản về cách phát 
sinh cũng như ghỉ lại dòng điện của tim bằng ECG. 


3.3.1. Ghỉ lại quá trình khử cực và tái cực bằng các điện cực bên ngoài 

Hình 3-14 mô tả một mẫu cơ thất còn sống được đặt trong môi 
trường nước muỗi sinh lý có khả năng dẫn điện. Các điện cực được đặt 
hai đầu của mẫu cơ này để đo hiệu điện thế. Đầu tiên, không có hiệu 
điện thế giữa hai điện cực (điện thế đẳng điện) vì tất cả các tế bào đều 
phân cực hoàn toàn (ở trạng thái nghỉ). Lý do tạo nên điện thế đắng 
điện này là vì bên ngoài của tắt cả tế bào đều đương tương đối so với 
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bên trong (Hình 3-14A). Trong sinh lý bình thường của tế bào, môi 
trường phía bên trong màng thường được xem là âm tương đối so với 
"bên ngoài (được coi là 0 theo quy ước). Tuy nhiên đối với mô hình 
này thì chúng ta xem bên ngoài dương tương đối so với bên trong để 
có thể biểu diễn các hạt tích điện bằng dấu dương trên toàn bộ bề mặt 
của mẫu cơ. Vì toàn bộ bề mặt của mẫu cơ là dương nên không có 
dòng điện nào chạy đọc mẫu cơ này. Nếu đầu bên trái của mẫu cơ đột 
ngột bị khử cực để tạo nên điện thế hoạt động thì một sóng khử cực 
sẽ quét dọc theo mẫu cơ từ bên trái sang bên phải khi điện thế hoạt 
động được lan tỏa theo cơ chế từ tế bảo sang tế bào. Ở khoảng giữa 
quá trình khử cực này, bề mặt của các tế bào bên trái sẽ âm so với bên 
trong trong khi đó các tế bào chưa được khử cực vẫn còn phân cực nên 
bên ngoài vẫn dương so với bên trong (Hình 3-14B). Như vậy, giữa 
hai điện cực sẽ xuất hiện một hiệu điện thế. Theo quy ước, mộ sóng 
_ khử cực sẽ ấi về hướng điện cực dương sẽ được ghỉ lại bằng một 
sóng dương (đường đi lên trên so với đường đẳng điện). Ngay sau khi 
làn sóng khử cực quét qua toàn bộ khối cơ thì tất cả tế bào có bề mặt 
bên ngoài đều âm và do vậy sẽ không xuất hiện một hiệu điện thế nào 
giữa hai điện cực, nghĩa là đường biểu diễn trở về đẳng điện (Hình 
3-14C). Vì sự di chuyển của sóng khứ cực sẽ phụ thuộc thời gian nên 
chúng ta sẽ thấy điện thế bằng 0 lúc ban đầu (Hình 3-14A), sau đó sẽ 
có đường biểu diễn đi lên (Hình 3-14B) và cuối cùng kết thúc bằng 
điện thế bằng 0 (Hình 3-14C). Đây là một mô hình đơn giản nhất để 
hiểu được quá trình khử cực nhĩ và thất cũng như cách thức sóng P và 
QRS được tạo ra như thế nào. 
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Hình 3-14. Một mô hình của cách thức quá trình khử cực và tái cực của tế 
bào cơ thất tạo nên thay đổi điện thế được ghi lại nhờ các các điện cực bên 
ngoài. Cơ thất được đặt trong dung môi dẫn điện và các điện cực được đặt 
ở hai đầu của khối cơ đề ghi lại hiệu điện thế. (A) Cơ ở trạng thái nghỉ (phân 
cực) có cùng điện thế ở toàn bộ bề mặt, được minh hoạ bằng các dấu tích 
điện dương bên ngoài tế bào (tương đối so với điện tích âm bên trong). Như 
._ vậy, hai điện cực không ghi được hiệu điện thế nào giữa chúng (điện thế bằng 
0, đường đẳng điện. (B). Cơ khử cực bắt đầu từ phía bên trái và một sóng 
khử cực (mũi tên) sẽ chạy từ trái sang phải quét qua mẫu cơ. Sự thay đổi các 
điện tích này ở cơ được khử: cực một phần đưa đến hai điện cực ghi được 
một điện thế dương (tương tự như phức bộ QRS). (C) Tắt cả các tế bào đều 
đã được khử cực (tất cả đều âm phía bên ngoài) do vậy không có sự khác 
biệt nào về điện tích nên giữa hai điện cực không có một hiệu điện thế nào 
(đường đẳng điện, tương tự như đoạn ST). (D) Cơ được tái cực một phần 
và những tế bào được khử cực sau cùng lại là những tế bào tái cực đầu tiên 
tạo nên một sóng tái cực (mũi tên) đi từ phải sang trái). Sự thay đổi điện tích 
nảy tạo nên một điện thế dương (tương tự như sóng T). (E). Cơ được tái cực 
hoàn toàn giống như ở hình A. 


3.3.2. Mector và trục điện học trung bình 

Mô hình giản ước trong Hình 3-14 chỉ mô tả một sóng khử cực 
và tái cực. Trong thực tế, không có một sóng đơn độc nào khử cực 
tim. Như được mình họa cho hai nhĩ trong Hình 3-15 sau đây, khi nút 
xoang nhĩ phát xung, có rất nhiều sóng khử cực khác nhau được sinh ˆ 
ra từ nút này và lan truyền trong toàn bộ nhĩ. Các sóng riêng rẽ này 
có thể được biểu diễn dưới dạng các vector, mỗi vector là một sóng. 
Ở bắt kỳ một thời điểm nhất định nào thì cũng có nhiều vector riêng 
Tế tồn tại biểu diễn dẫn truyền điện thế hoạt động theo nhiều hướng 
khác nhau. Và cũng tại bất kỳ thời điểm nào, chúng ta cũng có thể vẽ 
được một vector điện học trung bình bằng cách cộng tất cả các vector 
riêng rẽ lại với nhau. 
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Nút xoang nhĩ 


Hình 3-15. Các vector điện học. Các vector tức thời riêng rẽ của quá trình khử 
cực (mũi tên đen) lan tỏa khắp hai buồng nhĩ sau khi nút xoang nhĩ phát xung. 
Vector điện học trung bình (mũi tên đỏ) biểu diễn tổng của các vector riêng rẽ 
ở một thời điểm nhất định trong quá trình khử cực nhĩ. 


Hướng của vector điện học trung bình này so với trục của các 
điện cực đang ghi sẽ quyết định cực và biên độ của điện thế được 
ghi (Hình 3-16). Nếu vector trung bình này hướng đúng về điện cực 
đương thì ECG sẽ ghi nhận được một sóng dương (điện thế dương). 
Nếu vector này có chiều ngược với điện cực dương thì ECG sẽ ghi 
được sóng âm (điện thế âm). Nếu vector điện học trung bình này 
vuông góc với trục giữa hai điện cực dương và âm thì sẽ không có sự 
khác biệt điện thế, nghĩa là đường ghi được sẽ là đường đẳng điện. 


Hình 3-16. Ghi lại các vector điện học. Hướng của vector điện học trung bình 
của quá trình khử cực tương đối so với các điện cực đang ghỉ sẽ quyết định 
cực của bản ghi đó. Mũi tên 1, hướng trực tiếp về điện cực dương lớn nhất. 
Khi vector xoay quanh trục hướng về bên trái thì bản ghi sẽ ít dương hơn, sau 
đó trở thành âm khi vector hướng khỏi điện cực dương. Không có hiệu điện 
thế nào tổn tại khi vector vuông góc với trục giữa hai điện cực. 
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Phân trên mô tả một vector điện học trung bình được xác định 
vào một thời điểm nhất định (còn gọi là vecfor trung bình tức thời). 
Chúng ta cũng có thể vẽ được một vector trung bình biểu diễn tất cả 
các vector tức thời theo thời gian. Hình 3-17 minh hoạ trình tự khử 
cực bên trong các buồng thất với bốn vector trung bình khác nhau đại 
diện do những khoảng thời gian khác nhau trong quá trình khử cực 
thất. Mô hình này cho thấy vách và thành tự do của thất trái và thất 
phải, bốn vector này đều bắt nguồn từ nút nhĩ thất. Kích thước của mỗi 
vector được quyết định bởi độ lớn của khối cơ có quá trình khử cực. 
Mũi tên càng lớn (tức khối cơ càng lớn) thì điện thế đo được càng lớn. 
Điện cực trong hình này được mắc như chuyền đạo II (xem phần sau). 
Trong giai đoạn đầu tiên của khử cực thất, vách liên thất được khử 
cực từ trái sang phải như vector l. Vector nhỏ này hướng ra khỏi điện 
cực đương, tức là sang bên phải của đường vuông góc với trục của hai 
điện cực và do đó ECG sẽ ghi được một sóng âm (sóng Q của phức 
bộ QRS). Khoảng 20 phần nghìn giây (ms) sau đó, vector điện học 
trung binh sẽ hướng xuống đưới về phía mỏm (vector 2) và hướng về 
phía điện cực dương). Hướng này cho phép ECG ghi được một sóng 
rất cao và dương (sóng R của phức bộ QRS). Sau 20 ms nữa, vector 
lại hướng về phía tay trái và ra phía trước khi mà thành tự do của thất 
được khử cực từ nội tâm mạc (bên trong) hướng ra thượng tâm mạc 
(bên ngoài). Vector này vẫn tiếp tục ghi được một điện thế dương nhỏ 
Ở chuyển đạo II và tương ứng với điểm điện thế giữa sóng R và sóng 
S. Cuối cùng, vùng cuối cùng được khử cực tạo nên vector 4, được 
biểu diễn đưới dạng một sóng âm nhỏ (sóng S) vì nó hướng ra khỏ? 
điện cực dương. Nếu bốn vector trong Hình 3-15 được cộng lại, ta có 
vector tổng (màu đỏ) là rực điện học frung bình. Trục điện học trung 
bình là là vector khử cực thất trung bình theo thời gian. Như vậy, nó là 
trung bình của tất cả các vector điện học trung bình tức thời xuất hiện 
trình tự trong quá trình khử cực thất. Việc xác định trục điện học trung 
bình là đặc biệt quan trọng đối với thất. Nó được sử dụng để xác định 
lệch trục sang phải hay sang trái. Tình trạng lệch trục này được gây 
nên bởi một số yếu tố như blốc nhánh hay phì đại thất. 
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Chuyển đạo II 


Hình 3-17. Quá trình phát sinh phức bộ QRS từ những vector biểu diễn khử 
cực thất. Mũi tên 1-4 biểu diễn quá trình khử cực theo trình tự thời gian và 
cách những vector theo thời gian này tạo nên phức bộ QRS. Mối tương quan 
giữa hướng các mũi tên này với các điện cực trên chuyển đạo II tạo nên hình 
dạng phức bộ QRS như hình nhỏ bên cạnh. 


Cũng cần có lưu ý quan trọng là hình dáng của phức bộ QRS có thể 
thay đổi đáng kể tuỳ thuộc vào vị trí gắn các điện cực ghi ECG. Ví dụ, 
nếu cực của các điện cực trong Hình 3-17 được nghịch đảo thì thì QRS 
sẽ bị nghịch đảo. 


__ Dựa trên những bàn luận ở trước, chúng ta có thể rút ra một số quy 
tắc sau đây dùng để diễn dịch một bản ECG. 


1. 


58 


Một sóng khử cực đi về phía cực dương sẽ phát sinh một sóng 
dương trên ECG. Ngược lại, một sóng khử cực có hướng đi 
khỏi điện cực dương sẽ tạo nên một sóng âm. 

Một sóng tái cực hướng về phía điện cực đương sẽ tạo nên một 
sóng âm trên ECG và ngược lại, một sóng tái cực có hướng đi 
khỏi điện cực dương sẽ tạo nên một sóng đương. 

Một sóng khử cực hoặc tái cực có hướng vuông góc với trục 
của hai điện cực thì sẽ không tạo nên sóng âm hay dương nào. 
Một biên độ tức thời đo được của một điện thế phục thuộc 
hướng của điện cực dương so với vector điện học trung bình. 
Biên độ điện thể (dương hay âm) tương quan trực tiếp với khối 
lượng của khối tổ chức đang được khử cực hoặc tái cực mà 
ECG đang khảo sát. 


“01 `. ,, ố.Ố.Ố..ố. 


Hoạt động điện của tim 


Ba quy tắc đầu rút ra từ mô hình thể tích vật dẫn đã trình bày ở 
trên. Trong quy tắc thứ tư, tại bất cứ một thời điểm nhất định nào đó 
trong quá trình khử cực nhĩ hoặc thất, có rất nhiều sóng riêng biệt đi 
theo nhiều hướng khác nhau. Điện cực ghi lại hướng và biên độ trung 
bình tức thời của tập hợp các sóng tức thời này. Quy tác thứ năm cho 
biết biên độ của một sóng được ghi có liên quan trực tiếp với độ lớn của 
khối cơ đang khử cực mà nó khảo sát. Ví dụ, khi khối cơ thất tăng lên 
(ví dụ trong phì đại thất), biên độ của QRS cũng thường sẽ tăng lên (tuỳ 
thuộc vào mức độ phì đại). 


3.3.3. Các chuyển đạo ECG: cách mắc các điện cực 

ECG được ghi bằng cách đặt một số các điện cực ở những vị trí 
đặc biệt khác nhau trên bề mặt cơ thể. Theo quy ước, mỗi điện cực đặt 
trên mỗi chi và sáu điện cực đặt trên thành ngực trước tim. Có ba loại 
chuyền đạo cơ bản được các điện cực này ghi lại: điện cục chuẩn ở chỉ, 
chuyến đạo chỉ tăng cường và chuyển đạo thành ngực. Các chuyển đạo 
được nối với một dụng cụ đo đạc hiệu điện thế giữa các điện cực nhất 
định để tạo nên bản ghi ECG điển hình. Các chuyển đạo chỉ đôi khi 
được gọi là các chuyển đạo song cực vì một chuyên đạo sử dụng một 
cặp điện cực dương và âm. Các chuyển đạo tăng cường và các chuyên 
đạo thành ngực được gọi là các chuyển đạo đơn cực vì chúng chỉ có 
một điện cực dương trong khi các điện cực khác kết hợp với nhau về 
mặt điện học để đóng vai trò một điện cực âm chung. 


3.3.3.1. Các chuyển đạo chỉ 

Các chuyển đạo chuẩn ở chỉ được trình bày trong Hình 3-18. 
Chuyển đạo Ï có điện cực đương ở tay trái và điện cực âm ở tay phải, 
nên nó đo được hiệu điện thế đi qua thành ngực giữa hai tay. Chuyển 
đạo này cũng như các chuyển đạo chỉ khác sử dụng một điện cực ở chân 
phải để làm điện cực quy chiếu (reƒ/erence electrode). Trong chuyển 
đạo TT, điện cực dương được mắc ở chân trái và điện cực âm mắc ở tay 
phải. Chuyển đgo ÏIHI có điện cực dương ở chân trái và điện cực âm ở 
tay trái. Các chuyến đạo chỉ này gần như tạo nên một tam giác cân (với 
tim ở trung tâm). Tam giác này được gọi là Tam giác Einfhoven đề phì 
nhận công lao của Willem Einthoven, người đã phát minh ra nó vào 
năm 1901. Khi các chuyển đạo được gắn vào ngọn chỉ (cổ tay và mắt 
cá) hoặc ở gốc chỉ (vai hoặc đùi) thì thực tế không có sự thay đổi nào 
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vì các chỉ có tác dụng như các dây dẫn. Điện cực ở chân phải được sử 
dụng làm dây đât. 


Khi sử dụng các quy tắc trình bày ở phần trước, một điều rõ ràng là 
một sóng khử cực hướng về tay trái sẽ cho một đường biểu diễn đi lên 
ở chuyển đạo I vì điện cực dương gắn ở tay trái. Sóng đương có biên 
độ cao nhất ở chuyển đạo I khi một sóng khử cực đi song song với trục 
giữa tay trái và tay phải. Nếu sóng khử cực đi ngược ra khỏi tay trái thì 
thì đường biểu diễn sẽ âm. Ngoài ra, một sóng tái cực có hướng đi khỏi 
tay trái thì sẽ có biểu diễn đương. Tương tự, quy tắc trên cũng có thể 
áp dụng đúng với chuyển đạo 1I và II, trong đó điện cực dương được 
mắc ở chân trái. 


Hình 3-18. Cách mắc các điện cực chuẩn 


Nếu tách riêng ba cạnh của tam giác Einthoven và tịnh tiến về 
trung tâm (trái tim) như ở Hình 3-19 thì điện cực đương của chuyển 
đạo I được xem là 0 độ so với tim (theo trục năm ngang). Tương tự, 
điện cục dương của chuyển đạo II là +60 độ và điện cực dương của 
chuyển đạo III là +120 độ so với tim. Cách thức tịnh tiến các trục điện 
học này được gọi là hệ trục qy chiễu (axial réfercnce system). Mặc 
dù cách đánh số độ cho các điện cực dương của mỗi chuyển đạo mang 
tính võ đoán nhưng đây là một quy ước được chấp nhận. Với hệ trục 
quy chiếu này, một sóng khử cực đi theo hướng +60 độ sẽ có biên độ 
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biểu diễn dương cao nhất ở chuyển đạo II. Một sóng khử cực hướng 
+90 độ sẽ có biên độ dương bằng nhau trên chuyển đạo II và HH. Trong 
trường hợp này, chuyển đạo I không ghi nhận bắt kỳ sự lên xuống nào 
trên đường biểu diễn vì sóng khử cực có phương vuông góc với trục 
của chuyền đạo I. 


xế #ấP XE, X-Ô 


+120° +60° 


GHỆng CĐH 
Tam giác Einthoven Hệ trục quy chiếu 
Hinh 3-19. Chuyến dạng các chuyên đạo I, II, [II từ tam giác Einthoven thành 


hệ trục quy chiếu. 


Bên cạnh ba chuyển đạo chỉ chuẩn thì còn có ba chuyển đạo tăng 
cường. Mỗi một chuyên đạo này có một điện cực dương trong khi các 
_ điện cực khác kết hợp nhau làm cực trung hòa. Các điện cực dương của 

các chuyền đạo tăng cường này nằm ở tay trái (aV,), tay phải (aV,) và 
chân trái (aV). Các chữ L, R và F lần lượt là viết tắt của Lzji (tay trá)), 

Right (tay phải) và Føof (chân) và chữ a được viết tắt từ augmernted 
(tăng cường). Trong thực hành, các điện cực này dùng chung với điện 
cực cho các chuyển đạo I, II và IH. Máy ECG có khả năng chuyển và 
tái sắp xếp ảo các điện cực. Hệ trục quy chiếu trong Hình 3-20 cho biết 
chuyển đạo aVL ở -30 độ so với chuyền đạo I; chuyển đạo aVR ở -1 50 
độ trong khi aVE ở +90 độ. Cần ghi nhớ chuyển đạo nào tương ứng với 

_ trục nào khi đọc ECG. 
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Hình 3-20. Hệ trục quy chiếu cho biết vị trí của các điện cực đương của sáu 
chuyên đạo chỉ. 


Ba chuyển đạo tăng cường này, cùng với ba chuyển đạo chuẩn tạo 
nên sáu chuyền đạo chỉ trên ECG. Những chuyển đạo này ghi nhận hoạt 
động điện của tim: trên một mặt phẳng là mặt phẳng trán. Hướng của 
vector điện học có thể được xác định bằng cách sử dụng hệ trục quy 
chiếu và sáu chuyển đạo này. Nếu sóng khử cực lan truyền từ phải qua 
trái dọc theo trục 0 độ (hướng về 0 độ) thì chuyển đạo I ghi được biên 
độ sóng lớn nhất. Tương tự, nếu hướng của vector điện học của khử cực 
đi xuống (+90 độ) thì chuyển đạo aVF ghi nhận một sóng có biên độ 
cao nhất. 


3.3.3.2. Xác định trục điện học trung bình từ sáu chuyển đụo chỉ 
“Trục điện học trung bình của thất có thể được ước lượng bằng cách 
dựa vào sáu chuyển đạo chỉ này cùng với hệ trục quy chiếu. Trục điện 
học trung bình vuông góc với trục của chuyển đạo sẽ có hiệu biên độ 
QRS thấp nhất (hiệu biên độ = biên độ dương trừ đi biên độ âm của 
phức bộ QRS). Ví dụ nếu chuyển đạo III có hiệu biên độ thấp nhất 
(một ECG hai pha với biên độ sóng dương bằng biên độ sóng âm) và 
chuyển đạo ï và II đều dương như nhau thì trục điện học trung bình sẽ 
vuông góc với chuyển đạo II, nghĩa là trục điện học này nằm ở 120 độ 
(chuyển đạo HII) — 90 độ (góc vuông) = + 30 độ. Trong ví dụ này thì trên 
chuyên đạo aVR, sóng sẽ có biên độ âm lớn nhất (Hình 3-20). 
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Khi đọc ECG, một điều quan trọng là cần xem thử trục điện học 
trung bình này có lệch khỏi giới hạn bình thường, từ +30 đến +90 độ 
(hoặc từ 0 đến 90 độ tùy theo tác giả) ở người lớn, không. Một trục điện 
học trung bình nhỏ hơn -30° được xem là /rực lệch trái và lớn hơn +90° 
được xem là re lệch phải. Lệch trục có thể xuất hiện do tư thế vật lý 
của tim bên trong lồng ngực hoặc do thay đổi trình tự hoạt hóa thất (ví 
dụ do khiếm khuyết dẫn truyền). Lệch trục cũng có thể xuất hiện khi 
các vùng tim mất khả năng hoạt hóa (tổ chức nhồi máu). Phì đại thất có 
thể gây lệch trục điện tim (chuyển sang trái trong phì đại thất trái, lệch 
sang phải trong phì đại thất phải). 


3.3.3.3. Các chuyển đạo thành ngực 
__ Các chuyển đạo mắc trước ngực được gọi là các chuyến đạo thành 
ngực trước tìm. Có sáu điện cực dương được mắc ở bề mặt thành ngực 
ngay trước tin để ghi nhận hoạt động điện theo mặt phăng ngang vuông 
_góc với mặt phẳng trán đã nói ở trên (Hình 3-21). Có sáu chuyển đạo 
được gọi tên là V, đến Mộ ẤT được mắc. ở bên phải xương ức ở vị trí 
khoang liên sườn 4 trong khi V, được mắc ở đường nách giữa bên trái 
ngang mức khoang liên sườn §Š. Như vậy, V, năm trên vùng ' thành tự do 
của thất phải và Vụ nằm trên vùng thành bên thất trái. Quy tắc diễn dịch 
vector điện học cũng giống như đối với các điện cực chỉ. Ví dụ, một 
sóng khử cực đi về hướng một điện cực nào đó trên thành ngực thì điện 
cực đó sẽ ghi nhận một sóng dương. Hoạt hóa điện học bình thường của 
các buồng thất tạo nên một sóng âm ở V, và sóng dương ở Vụ. 


Hình 3-21. Cách mắc 6 điện cực thành ngực trước tim. Các điện cực ghi nhận 
hoạt động điện trên mặt phẳng ngang, vuông góc với mặt phẳng trán của các 
điện cực chỉ. 


83 


ĐINH LY LIM MẠCH - ưng dụng trong lãm sảng 


IV. THAY ĐỎI ĐIỆN SINH LÝ TRONG THIẾU MÁU CƠ TIM 
ECG là công cụ chia khóa để chân đoán thiếu máu và nhồi máu 
cơ tim. Khi tim bị thiếu máu cục bộ (nghĩa là khi mạch vành cung cấp 
0XY không đủ cho nhu cầu cơ tim) thì những biến đối về điện sinh lý 
xuất hiện và có thể làm thay đổi cả nhịp. lẫn dẫn truyền. ECG có thể 
giúp phát hiện vị trí, mức độ và diễn tiến của tôn thương cơ tìm do 
thiếu múu cục bộ cơ tìm. Những biến đổi này được ghi lại trên điện 
tim 12 chuyển đạo. Ví dụ, thay đổi dẫn truyền có thể đưa đến sóng Q 
bất thường ở một số chuyển đạo đặc biệt sau một số thể nhồi máu cơ 
tim. Thiếu máu cục bộ cũng làm hóng con đường dẫn truyền, đưa đến 
rối loạn nhịp hoặc những thay đối về hình thái của phức bộ QRS. Hơn 
nữa, thiếu máu cục bộ có thể tạo nên dòng tôn thương (injury currenf) 
đi từ vùng thiếu máu cục bộ bị khử cực đến vùng bình thường. Dòng 
tổn thương này làm dịch chuyên phần đẳng điện của ECG gây nên đoạn 
ST chênh lên hoặc chênh xuống. Cơ chế mà qua đó thiếu máu cục bộ 
` và nhồi máu cơ tim làm thay đổi ECG rất phức tạp và chưa được hiểu 
rõ hoàn toàn. Tuy nhiên chúng ta biết rõ rằng thiếu oxy tổ chức gây nên 
bởi thiếu máu cục bộ đưa đến sự khử cực màng tế bào. Vì lượng ATP 
giảm xuống do thiếu oxy tế bào, K* sẽ bị mắt do rò rỉ ra khỏi tế bào 
qua kênh K,„„ (bình thường bị ức chế bởi ATP) và cũng là do hậu quả 
Của suy giảm n hoạt động của bơm Na'/K"-ATPase. Tăng K" ngoại bào, 
kèm với giảm K* nội bào gây khử cực màng. Khử cực theo kiểu này sẽ 
ức chế kênh Na! nhanh do đó làm giảm độ dốc của điện thế hoạt động. 
Những thay đổi trong thời kỳ trơ và của vận tốc dẫn truyền có thể đua 
đến vòng vào lại và nhịp nhanh. Khử Cực màng tế bảo cũng làm thay 
đổi hoạt động tạo nhịp và làm cho các ỗ tạo nhịp tiềm tàng. trở nên có cơ 
hội hoạt động gây ra thay đôi nhịp và ngoại tâm thu. Cuối cùng, thiếu 
oxy tế bào sẽ đưa đến tích luỹ Ca** nội bào có thể đưa đến hiện tượng 
hậu khử cực và nhịp nhanh. 
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Chương 4 
CÁC NGUYÊN LÝ HUYÉT ĐỘNG HỌC 


Máu chảy trong lòng mạch máu, đặc biệt là động mạch cũng tương 
tự như dịch lưu thông trong các ống dẫn. Chính vì vậy mà chúng ta có 
thể ứng dụng các định luật vật lý về sự di chuyển của dịch trong các 
ống dẫn này để tìm hiểu về huyết động học. Khi ứng dụng những định 
luật này, một điều cần nhớ rõ là không có một mô hình vật lý đơn giản 
nào về động học của dịch có thể đúng hoàn toàn với hệ tìm mạch bởi 
hệ tim mạch không hoạt động theo cơ chế vật lý đơn thuần mà còn chịu 
ảnh hưởng của rất nhiều yếu tố sinh học khác. Tuy nhiên, những hiểu 
biết cơ bản về các nguyên lý huyết động học vẫn đóng vai trò thiết yếu 
trong điều trị bệnh nhân có rối loạn chức năng tim mạch. 


1. LƯU LƯỢNG, VẬN TÓC, THIẾT ĐIỆN 

Vận tốc dòng máu trong một đoạn nào đó của hệ tuần hoàn có đơn 
vị là khoảng cách chia cho thời gian (ví dụ cm/giây). Lưu lượng máu 
đi trong hệ tuần hoàn có đơn vị là thể tích chia cho thời gian (ví dụ lít/ 
phút). Khi lưu lượng máu hằng định thì vận tốc dòng máu qua một 
mạch máu sẽ tương quan với diện tích cắt ngang (thiết điện) của mạch 
máu đó. Tương quan này được biểu diễn băng phương trình: 


V=Q/A 
Trong đó: V là vận tốc dòng máu, 
Q là lưu lượng mắu, và 
A là thiết diện của mạch máu. 


Như vậy, vận tốc tỉ lệ thuận với lưu lượng và tỉ lệ nghịch với thiếu 
điện. Chính vì vậy vận tốc máu ở động mạch chủ là lớn nhất (thiết diện 
của ĐM chủ là thấp nhất) và ở mao mạch là thấp nhất (tổng thiết diện 
của mao mạch cao nhất). Vận tốc tăng dân trở lại khi đi từ mao mạch về 
phía các tĩnh mạch trung tâm. 
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II. LƯU LƯỢNG, ÁP LỰC VẢ KHÁNG LỰC 

Những yếu tố quyết định lưu lượng máu trong một phân đoạn mạch 
máu nào đó là áp lực dòng máu đi vào (PI), áp lực dòng máu ổi ra (Po) 
và sức cản mạch máu (resisíance, R). Chênh lệch giữa áp lực máu đi 
vào và áp lực máu đi ra được gọi là chênh áp. Chênh áp đóng vai trò 
là lực đây làm cho máu di chuyển trong lòng mạch. Sức cản của mạch 
máu là đại lượng biểu diễn khuynh hướng cản trở lại sự lưu thông của 
dòng máu thường được ký hiệu là R. Kháng lực được sinh ra ra do sự 
cọ xát giữa dòng máu lưu thông và lớp nội mô lót bên trong mạch máu 
dọc theo chiều dài của đoạn mạch máu đó. 


2.1. Công thức định luật Ohm 
Lưu lượng của dòng máu có thể được tính theo công thức rút ra từ 
định luật Ohm: 
Q=AP/R 
Trong đó: 
Q là lưu lượng máu, 
AP là chênh áp (Pi-Po) giữa hai đầu đoạn mạch và 
R là kháng lực của đoạn mạch máu ổo. 


Nói một cách đơn giản thì công thức này cho biết lưu lượng máu 
có tương quan thuận với chênh úp và tương quan nghịch với kháng 
tực. Nói cách khác, chênh áp càng lớn thì lưu lượng càng cao và ngược 
lại, kháng lực càng cao thì lưu lượng càng thấp. 


Lưu ý là chính chênh áp (chứ không phải giá trị huyết áp tuyệt 
đối) mới là yêu tố quyết định lieu lượng máu. Ví dụ cho dù giá trị 
huyết áp cao 140 mmHg nhưng nếu cá hai đầu đều có cùng trị số 
huyết áp này thì không có dòng máu chảy. Ngược lại nếu áp lực đi 
vào Pi = 110 mmHg và áp lực ra Po = 70 mmHg thì chắc chắn có 
đòng máu chảy. 


- Có thể nói công thức của định luật Qhưn ở trên mô tả mỗi tương 
qHan quan trọng bậc nhất trong tất cả các mối tương quan mà người 
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học cân nắm vững để có thể hiểu rõ huyết động học của tuần hoàn. Ðo 
tính chât cực kỳ quan trọng của công thức này nên người học cân làm 
quen với một sô cách biêu diễn đại sô của nó ví dụ: 


AP=QxR 
hoặc 
R=AP/Q 


2.2. Lưu lượng 

Lưu lượng máu có thể được hiểu một cách đơn giản là lượng máu 
đi qua một điểm nhất định nào đó của hệ tuần hoàn trong một khoảng 
thời gian nhất định. Thông thường, lưu lượng máu được biểu diễn 
bằng đơn vị ml/phút hoặc lít/phút nhưng cũng có thể được biểu diễn 
theo giây. 


Tổng lưu lượng máu trong toàn hệ tuần hoàn ở một người lớn 
tuổi lúc nghỉ ngơi là 5.000ml/phút. Đây còn được gọi là cung lượng 
tim vì nó chính là lượng máu được tim bơm vào động mạch chủ trong 
một phút. 


2.2.1. Kiễu dòng tuần tự và kiễu dòng xoáy 

Khi máu chảy với một tốc độ ồn định dọc theo một mạch máu dài 
và trơn láng, nó sẽ chảy theo kiểu trình tự và khoảng cách giữa thành 
mạch với các lớp dịch là không đổi và phần lớn lượng máu sẽ nằm 
ở trung tâm của mạch máu. Kiểu dòng này. được gọi là dòng tuần tự 
(laminar #low) theo lớp. Trong dòng máu tuần tự thì phần ở trung tâm 
nhất sẽ có tốc độ cao nhất, phần máu càng nằm ngoài rìa sẽ có vận tốc 
thấp nhất. 


Ngược lại, khi máu chảy trong lòng mạch với tốc độ rất cao, đi 
qua chỗ hẹp, chuyển hướng đột ngột hoặc lòng mạch rất xù xì thì dòng 
máu sẽ trở thành kiểu dòng xoáy (furbulent flow). Dòng xoáy có nghĩa 
là dòng máu đi theo nhiều hướng ngang đọc khác nhau như kiểu xoáy 
nước trên sông mùa lũ lớn. Dòng cháy càng xoáy thì sức cắn của dòng 
máu càng lớn vì sự cọ xát với thành mạch sẽ tăng lên rất nhiều so với 
dòng tuần tự. Khuynh hướng tạo dòng xoáy sẽ tăng tỉ lệ thuận với tốc 
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độ dòng máu, tỉ trọng máu, đường kính của mạch máu và tỉ lệ nghịch 
với độ nhớt của máu theo công thức sau: 
v:đ-p 

TỊ 


Re= 


Trong đó: 

Re là số Reynold là thông số đánh giá khuynh hướng xuất 
hiện dòng xoáy, 

v là vận tốc trung bình của dòng máu, 

d là đường kính mạch máu, 

p là tỉ trọng máu và 

1 là độ nhớt của máu. 

Khi số Reynold tăng lên trên 200 đến 400 thì ở một số nhánh sẽ 
xuất hiện dòng xoáy nhưng tại cách nhánh thẳng thì sẽ không có dòng 
xoáy. Tuy nhiên nếu Re tăng lên trên 2000 thì đòng xoáy sẽ xuất hiện 
ngay cả ở mạch máu thẳng và trơn láng. 

Số Reynold có thể tăng lên vài ngàn trong pha tống máu nhanh 
của các buông thất vào đại động mạch do vậy dòng máu trong ĐM chủ 
lên và thân ĐM phổi thường có dòng xoáy do các điều kiện thuận lợi 
để xuất hiện dòng xoáy như: vận tốc dòng máu cao, đòng có tính nảy, 
thay đổi đường kính mạch máu đột ngột và kích thước mạch máu lớn. 
Ngược lại, ở các mạch máu nhỏ thì số Reynold hiếm khi đủ cao để gây 
nên dòng xoáy. 


2.2.2. Định luật Poiseuille 
Nếu máu chảy theo kiểu đồng tuần tự thì mối quan hệ này có thể 
biểu diễn bằng định luật Poiseuille: 


F =(Pi-Po)mr/8nl 
Trong đó: r là bán kính mạch máu 
n là độ nhớt của máu, và 


l là độ dài của đoạn mạch máu đó 
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Như vậy, lưu lượng máu sẽ tăng lên khi đường kính của mạch máu 
cũng như chênh áp ở hai đầu tăng lên. Ngược lại, F sẽ giảm xuống khi 
độ nhớt của máu và chiêu dài của đoạn mạch tăng lên. 


Những thay đổi về đường kính mạch máu do thay đổi của tình trạng 
-_ co của các cơ trơn mạch máu đóng vai trò trung tâm trong điều hòa lưu 
lượng máu đặc biệt là lưu lượng máu từng vùng. Có thể hiểu mối tương 
quan giữa lưu lượng và sức cản qua định luật Ohm đã nói ở trên: 


R =(Pi — Po)/F 
Kết hợp với định luật Poiseuille, ta có: 
R = (Pi —- Po)/F = 8nVzr° 
Vì chiều dài mạch máu trong cơ thể là không đổi nên từ phương 
trình trên ta thây kháng lực được quyết định bởi kích thước mạch máu 
và độ nhớt máu. V? sức cản thay đôi theo lũy thừa bậc 4 của bán kính 
mạch mrắu nên tình trạng co hoặc giãn mạch có một tác động sâu sắc 
đến lưu lượng máu trong mạch máu. (Điêu này cũng đúng đôi với lưu 
lượng khí đi qua đường hô hâp). 
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Hình 4-1. Tác động của thay đổi bán kính mạch máu lên lưu lượng. Mối 
tương quan định lượng này được rút ra từ định luật Poiseuille. Giảm bán kính 
lòng mạch (r) sẽ làm giảm một cách nặng nề lưu lượng nếu áp lực không thay 
đổi vì lưu lượng tỉ lệ nghịch với mũ bỗn của bán kính mạch máu [19]. 
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2.3. Áp lực máu (huyết áp) 

Đơn vị huyết áp chuẩn được dùng là millimeter thủy ngân (mmHg) 
đo áp kế thủy ngân đã được sử dụng từ thời cổ đại như là một đơn vị 
chuân của áp lực. Đúng ra thì huyết áp là lực của máu tác động lên 
mỗi đơn vị diện tích của thành mạch máu. Khi nói rằng huyết áp 
75mmHg có nghĩa là áp lực của máu bên trong mạch máu đó đủ mạnh 
để đây cột thủy ngân thắng được trọng lực để lên cao 75mm. Đôi khi 
áp lực máu cũng được biểu diễn bằng em nước. Một mmHg tương 
đương l,36 cm nước. 


Áp lực máu giảm dần từ động mạch đến tĩnh mạch chủ đoạn nối 
vào tim nhưng chỗ giám đột ngột nhất là từ tiểu động mạch sang mao 
mạch mặc dù đường kính của mao mạch nhỏ hơn nhiều so với tiểu động 
mạch. Điều này được giải thích là do các tiểu động mạch trước mao 
mạch sắp xếp theo cách nối tiếp còn mao mạch lại sắp xếp theo cách 
Song song. 


2.4. Kháng lực mạch máu 


Kháng lực mạch là sức cản lại dòng máu chảy trong mạch máắu 
tuy nhiên nó không thể được đo bởi bất kỳ một phương tiện trực tiếp 
nào. Ngược lại, kháng lực phải được tính toán dựa trên đo đạc lưu 
lượng máu và chênh áp giữa hai điểm nào đó của mạch máu. Nếu 
chênh áp giữa hai điểm này là l mmHg và lưu lượng 1 m1/giây thì 
kháng lực này là 1 đơn vị kháng lực ngoại biên (peripheradl resisiance 
wnit, PRU). Trong tìm mạch người lớn, đơn vị kháng lực thường dùng 
là dyne.giây/cm° còn trong tim mạch nhi và bẩm sinh, đơn vị thường 
dùng là đơn vị Wood. 


Máu được bơm từ tim sẽ chảy từ bên có áp lực cao của tuần hoàn 
hệ thông (động mạch chủ) đến những bên có áp lực thấp (các tĩnh mạch 
chủ) phải trải qua nhiều kilomet mạch máu sắp xếp theo theo kiêu nỗi 
tiếp và song song. Các động mạch, tiểu động mạch, mao mạch, tiểu tĩnh 
mạch và tĩnh mạch sắp xếp theo kiểu nối tiếp nếu xét trên tổng thê. Khi 
máu lưu thông trong các mạch máu được sắp xếp theo kiểu nối tiếp thì 
lưu lượng máu đến từng phần mạch máu là không đổi và tổng kháng lực 
bằng tổng của các kháng lực riêng rẽ, tức là: 


R=R,+R,+...+R, 
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Như vậy, tổng kháng lực mạch máu ngoại biên là bằng tổng 
kháng lực của động mạch, tiều động mạch, mao mạch, tiêu fĩnh mạch 
và tĩnh mạch. 


Tuy nhiên mạch máu cũng phân nhánh rất nhiều để tạo nên những 
mạch máu Song song. Cách sắp xếp song song này cho phép mỗi tổ 
chức có thể điều hòa được lượng máu của tô chức mình độc lập với 
lưu lượng mu đến cơ quan khác. Sự phân nhánh này đặc biệt rõ ở 
mao mạch. Khi đó mao mạch có trở kháng mắc song song thì kháng trở 
toàn bộ sẽ là: 

R=1⁄R, + /R, +...+ LR.. 


Như vậy, tổng kháng trở trong mao mạch sẽ thấp hơn kháng trở 
trong từng mao mạch. 


Hình 4-2. Kháng lực của mạch máu sắp xép nói tiếp (A) và Kháng lực của 
mạch máu sắp xếp song song (B) [10]. 


Ngoài ra, tại mỗi cơ quan có thể còn có thêm một số mạch chạy 
song song phía trước mao mạch. Những mạch máu này có thê mở hoặc 
có thê được tái huy động. Điêu này làm nảy sinh hệ quả là phương trình 
Poiseuille có thêm hệ sô k. 

R =8zUnrˆk 

Như vậy, nếu hệ số k này tăng lên thì sức cản mạch máu sẽ giảm 
xuông. Ngược lại, trong một sô tình trạng bệnh lý (bệnh lý động mạch 
phổi ngoại vi trong tăng áp phổi mạn tính, huyết khối) thì hệ số k này 
Sẽ giảm xuông. 
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. -SINH LÝ TIM MẠCH - ứng dụng trong lâm sàng 


Cuối cùng, những thay đôi áp lực khi lưu lượng máu tăng và tăng 
sức cản có thê được diễn tả khi tái sắp xếp lại định luật Ohm như sau: 


Pi = QR + Po 


Như vậy, áp lực mạch máu có thể tăng lên khi sức cắn mạch múu 
hoặc lu lượng dòng máu tăng lên. Những yếu tố này không độc lập 
với nhau và áp lực có thể không thay đổi khi lưu lượng máu tăng lên vì 
lượng máu tăng lên này có thể làm giám sức cản ví dụ thông qua làm 
giãn hoặc tái huy động các mạch máu đã bị đóng. Như vậy, nếu tích QR 
không thay đổi thì áp lực cũng không thay đỗi. 


Tuần hoàn của các cơ quan như não, thận, cơ, ống tiêu hóa, da và 
tuần hoàn vành được sắp xếp song song nhau. Mỗi cơ quan sẽ làm tăng 
độ dẫn (nghịch đảo của kháng lực) hệ thống. Lưu lượng máu đến từng 
cơ quan này là một phần của tổng lưu lượng máu (cung lượng tim) và 
được quyết định bởi kháng lực cũng như chênh áp. Như vậy, nêu đoạn 
một chỉ hay phẫu thuật cắt bỏ một thận cũng sẽ làm giám một phần tuần 
hoàn song song này do đó sẽ làm tăng tổng kháng trở ngoại biên. 


2.5. Giãn năng (compliance) 

Thay đổi áp lực trong lòng mạch sẽ làm thay đổi thể tích nội mạch 
tương ứng. Mức độ thay đôi thê tích (AV) trên một đơn vị áp lực thay 
đối (AP) định nghĩa giãn năng C của một mạch máu như trong phương 
trinh sau đây: 


€C =AV/AP 


Thành tĩnh mạch móng hơn, ít cơ trơn hơn nên có C gấp 20 lẫn 
động mạch tương ứng. Do vậy tại bất cứ một thời điểm nào thì lượng 
máu lưu thông chủ yếu nằm ở tĩnh mạch và liệu pháp bù dịch làm tăng 
dịch chủ yếu ở phần tĩnh mạch. 


II ĐỊNH LUẬT LAPLACE TRONG TÌM MẠCH 


Định luật Laplace đóng một vai trò quan trọng trong giải thích sức 
căng thành của các cầu trúc như mạch máu, bàng quang, tử cung trong 
thai kỳ, tiểu phế quần, nhãn cầu và các túi phình của tim sau nhỏi máu 
cơ tim. 


r2 


Các nguyên lý huyết động học 


Định luật Laplace phát biểu rằng sức căng thành (wall tension, T) 
của một câu trúc có bể mặt cong băng tích của bán kính của đường cong 
(r) và áp lực (P) bên trong câu trúc đó: 


_T=rxP 


Vậy trên thực tế, làm sao có thể cảm nhận được sức căng thành là 
gì. Một ví dụ đơn gián để cảm nhận sức căng thành và phân biệt được 
sự khác biệt giữa sức căng thành với áp lực. Hình 4-3 biểu diễn một 
quá bong bóng được bơm căng. Cuống của quả bóng này có kích thước 
lem, trong khi đường kính lớn nhất của bóng là 10cm, tức gấp 10 lần 
cuống. Nếu SỜ vào cuống. có hình trụ và phần lớn nhất của quả bóng 
có hình cầu chúng ta sẽ thấy sự khác biệt rất rõ ràng: cuống có vẻ mêm 
hơn trong khi phần giữa quả bóng có vẻ cứng hơn. Nhiều người nhằm 
lần cho rằng độ cứng mềm là do áp lực. Tuy nhiên, áp lực bên trong quả 
bóng này là như nhạu ở tất cả mọi điểm, ở cuống lẫn ở phần lớn nhất 
của bóng. Sự khác biệt mà ta cảm nhận được đó chính là sức căng 
thành. 


[hy Sng 


Ì 

ị 

Ỷ 

Hình 4-3. Mô hình quả DĐ để giải thích một cách trực quan định luật 
Laplace [24]. 


Định luật Laplace và phương trình của định luật khá đơn giản 
nhưng cả sinh viên y khoa lẫn thầy thuốc thường gặp rắc rối khi ứng 
dụng vào các cấu trúc của cơ thê người. Vậy từ ví dụ quả bóng ở trên, 
chúng ta có thê rút Ta. được những điểm tương tự nào cho cầu trúc của 
cơ thể, mà cụ thể là cấu trúc của hệ tuần hoàn? 


Như sẽ được trình bày rõ hơn ở chương thích hợp của cuốn sách 
này, hậu tái của một buông thất chính stress của các thành buồng tìm 
đó. Hậu tải hay stress thành tim là yếu tổ quyết định nhu cầu oxy của 
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'cơ tim. Stress thành tim lại bằng sức căng thành chia cho hai lần bề dày 
của thành tim đó. Như vậy, phương trình định luật Laplace ứng dụng 
cho thât trái sẽ được việt lại thành: 


Hậu tái thất trái = Stress thành tim = (P x r)/2( 


Trong đó: 
P là áp lực xuyên thành TT = Áp lực TT tâm thu — Áp lực 
khoang màng phổi Ề 
R bán kính lòng thất trái cuối kỳ tâm thu 
t là bề dày của thành thất trái. 


Dễ dàng rút ra kết luận là hậu ứđi của thất trái có tương quan 
thuận với áp lực thất trái cũng như bán kính lòng thất và có trơng 
quan nghịch với bề dày thành thất trái. Lưu ý rằng áp lực bên trong 
cầu trúc ở định luật Laplace tổng quát được chuyển thành áp lực 
xuyên thành thất trong phương trình Laplace ứng dụng cho thất trái. 
Có điều này là do tim nằm trong lồng ngực và áp lực lồng ngực có thể 
âm hoặc dương làm tăng hoặc giảm tác động của áp lực bên trong thất 
lên thành thất. Mối quan hệ này được giải thích rõ hơn trong Chương 
14. Nói ngắn gọn, định luật Laplace giúp chúng ta hiểu được bệnh lý 
nào sẽ làm thay đổi hậu tải, tức là thay đổi nhu cầu tiêu thụ oxy của 
cơ tim. 

- _ Áp lực của thất trái sẽ tăng trong các trường hợp làm cản trở 

đường thoát ra của máu từ thất trái: tăng huyết áp, hẹp van 
ĐMC, hẹp co ĐMC. 

- _ Bán kính thất trái tăng trong các bệnh van tim (hở hai lá, hở 

chủ, bệnh cơ tim giãn, sau nhồi máu cơ tim...) 


Như vậy, thành thắt trái sẽ tăng bề dày trong các bệnh lý tăng huyết 
áp động mạch mạn tính, hẹp van ĐMC, hẹp eo ĐMC như là một cơ chế 
bù trừ để làm giảm stress thành (stress thành tỉ lệ nghịch với bề dày 
thành thất trái). Nhờ đó làm giảm nhu cầu tiêu thụ oxy cơ tìm. Ngược 
lại trong bệnh cơ tim giãn hoặc thành tim mỏng sau nhồi máu cơ tim thì 
bán kính thất trái tăng cộng với giảm bẻ dày thành thất trái sẽ làm stress 
thành tăng lên rất nhiều. Ở những túi phình do nhồi máu, kích thước 
buồng tim chỗ này lớn hơn và thành tim lại mỏng hơn phần còn lại nên 
đây là những vị trí chịu stress thành tim cao nhất. 
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Các nguyên lý huyết động học 


Lấy một ví dụ đại diện trên lâm sàng để minh họa cho tầm quan 
trọng của định luật Laplace. Bệnh nhân thứ nhất bị tăng huyết á ấp mạn 
tính có bán kính thất trái tâm thu là 20mm, bề dày thành sau thất trái 
là 10mm. Bệnh nhân thứ hai mắc bệnh cơ tim giãn có bán kính thất 
trái là 30mm, bề dày thành sau thất trái là 5mm. Giả sử van ĐM chủ 
bình thường và áp lực khoang màng phối của hải bệnh nhân này là 
như nhau và bằng 0. Nếu thầy thuốc vẫn duy trì một huyết áp tâm thu 
là 140mmHg cho cả hai bệnh nhân thì stress thành (hậu tải) của bệnh 
nhân thứ hai sẽ cao gấp ba lần hậu tải của bệnh nhân thứ nhất! (Người 
đọc có thể dễ dàng kiểm chứng bằng cách thay số vào phương trình 
trên). Sự khác biệt về hậu tải ở đây là quá lớn. Điều đáng tiếc là trên 
lâm sàng, £hẩy thuốc thường dồng nhất huyết áp với hậu tải mà 
. quên mắt những yếu lỗ cực kỳ quan trọng là kích thước buông tìm 
cũng như bề dày thành tìm. 


Trong tự nhiên, có những ví dụ rất thú vị về ứng dụng của định luật 
L.aplace. Hươu cao cô có khoảng cách từ tim đến đầu rất xa. Để bơm 
máu lên não, tim của động vật này phải tạo nên một áp lực vô cùng lớn 
(300mmHg). Để làm giảm stress thành tim, tức lảm giảm hậu tải cho 
thất trái, cũng là giảm nhu cầu tiêu thụ oxy cơ tim, thất trái của hươu cao 
cỗ gần như có hình ð ống để giảm r trong phương trình Laplace. (1? liên 
hệ lại ví đụ về sức căng thành ở cuông có hình ông và sức căng thành ở 
vị trí giữa bóng có hình cẩu ở trên). 


Mặc dù các mô hình toán học không hoàn toàn chính xác trong hệ 
thống mạch máu của sinh vật vì máu chảy trong cơ thể không hoàn toàn 
tuân iheo quy luật Newton, lòng mạch không trơn láng, đường kính 
mạch máu thay đổi, uốn khúc, phân nhánh và các mạch máu không phải 
mở cùng một lúc, các cầu trúc của hệ tuần hoàn không hoàn toàn có 
hình chuẩn là cầu hay ống... nhưng các nguyên lý huyết động học vẫn 
đóng vai trò quan trọng trong thực hành lâm sảng vì nó giúp cho thầy 
thuốc lâm sảng có được một cái nhìn sâu sắc hơn về những tác động có 
lợi và bất lợi của những chiến lược.điều trị mả mình chọn lựa. 
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Chương Š 
SINH LÝ BƠM TIM 


Hệ tuần hoàn hay còn gọi là hệ tim mạch chịu trách nhiệm cung 
cấp oxy, chất dinh dưỡng, hormone và các cơ chế phòng vệ cho toàn bộ 
cơ thể. Hệ tuần hoàn vận chuyển các chát tiết từ tổ chức đến tác động ở 
nơi cách xa chỗ sản xuất và đưa các sản phẩm phụ của quá trình chuyển 
hóa tế bào để thái trừ ở phổi, gan, da và thận. Bên cạnh chức năng vận 
chuyển này, hệ tim mạch còn bao gồm những tổ chức có chức năng 
chuyên hóa, tổng hợp và chuyển đổi các hợp chất hoạt mạch trong quá 
trình điều hoà trương lực mạch, chức năng cơ tin cũng như sự tự lành 
sau tốn thương. 


Các cơ chế điều hoà tim mạch và sự toàn vẹn của các cơ chế này bị 
ảnh hưởng nghiêm trọng bởi các tác động của bệnh tim mạch cũng như 
phẫu thuật tim mạch. Hiểu biết về sinh lý tuần hoàn, trong đó có sinh 
lý bơm tim, sẽ tạo nền táng cho điều trị bệnh nhân nặng cũng như bệnh 
nhân hồi sức nội khoa và ngoại khoa tim mạch. 


H. CÁC YẾU TÓ QUYÉT ĐỊNH CUNG LƯỢNG TIM 

Có hai mối tương quan đơn giản nhưng cực kỳ quan trọng cần phái 
nắm vững khi tìm hiểu sinh lý tìm mạch. Các tương quan này được biểu 
diễn như sau: 


Cung lượng tim = Thế tích nhát bóp * Tần số tim 
Thể tích nhát bóp « Tiền tải, Hậu tải và Sức co cơ tìm 


Chức năng tuần hoàn được quyết định bởi chức năng tim và chức 
năng mạch máu. Huyết áp là một chỉ dấu lâm sàng hữu ích của chức 
Hằng tuần hoàn mặc dù chỉ dấu này không nhạy và thô. Chức năng tim 
phụ thuộc vào cầu trúc, nhịp và vào chức năng co rút của tìm. Cwng 
lượng từn là một chỉ dẫu của chức năng tìm toàn thể. Chức năng cơ 
tỉm được quyết định bởi khả năng co rút của tìm. Khả năng này bị ảnh 
hướng bởi tình trạng tăng co nội sinh của tim, và công nó phải thực hiện 
(tiền tải và hậu tải). Thể tích nhát bóp là một chỉ dấu lâm sàng của chức 
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Sinh lý bơm tim 


năng cơ tim. Cần phái hiểu rõ tất cả các yếu tổ quyết định chức năng 
cơ tim này nhắm hiểu được chức năng toàn thê của hệ tìm mạch. Một 
cách tông quát, điêu hòa cung lượng tim được sơ đô hóa trong Hình 


5-1 sau đây. 
— S | Thể (ích Tân số Cung lượng 
TP) 03118 -ðinG 
⁄: 
CO BÓP CƠ TIM 


Hình 5-1. Sơ đồ điều hòa cung lượng tim. Dấu cộng (+) biểu diễn tác động 
tăng cường và dấu trừ (-) thể hiện tác động ức chế. 


HI. ĐIỂU HÒA TÂN SỐ TIM 

"Trong điều kiện bình thường, tần số tim được quyết định bởi hoạt 
động tạo nhịp của nút xoang nhĩ nằm ở thành sau của nhĩ phải. Nút 
xoang nhĩ có tính tự động được kiểm soát bởi những thay đổi tự phát 
trong độ dẫn màng tế bào đối với các ion Ca'*, Na' và K" (Xem thêm 
Chương 3). Tính tự động nội sinh này nếu không bị tác động bởi các 
yếu tố thần kinh thể dịch thì thường có tần suất phát xung là 100-115 
lần/phút. Tần suất phát xung này giảm dần theo tuổi. 


Tấn số tim giảm dưới mức tần số phát xung nội tại chủ yếu là do 
kích thích thần kinh phế vị có sợi chỉ phối nút xoang nhĩ. Bình thường 
lúc nghỉ, thần kinh phế vị có một trương lực cao tác động lên nút 
xoang nhĩ do đó tần số tim lúc nghỉ ngơi thường vào khoảng 60 đến 80 
lần/phút. Ảnh hưởng phế vị này có thể thấy rõ khi sử dụng atropine, 

một chất đối vận thụ thể muscarinic, làm tăng tần số tim lên khoảng 
20-40 lần/phút tùy thuộc vào trương lực phế vị ban đầu như thế nào. 
Nếu trương lực phế vị ban đầu cao, airopine có khả năng làm tăng tần 
số tim nhiễu. 
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SINH LÝ TIM MẠCH - ứng dụng trong lâm sàng 


Tần số tim tăng cao hơn tần số nội tại thì có thể do cả giảm trương 
lực phế vị và/hoặc kích thích thần kinh giao cảm cung cập cho nút 
xoang nhĩ. Sự thay đổi hỗ tương giữa hoại động giao cảm và phó giao 
cảm cho phép tim tăng tần số lên cao trong khi găng sức. 


Tần số tim cũng chịu sự điều hòa của các catecholamine lưu hành 
trong tuần hoàn thông qua các thụ thể .B,-adrenergic (B,-adrenoceptor) 
nằm trên các tế bào nút xoang. Tần số tim cũng bị thay đổi do những 
thay đối nồng độ thyroxin lưu hành trong máu, bởi nhiệt độ trung tâm 
của cơ thê (tăng thân nhiệt làm tăng tần số tim và hạ thân nhiệt làm giảm 
tần số tim, thậm chí ngừng tim). 


Rối loạn chức năng nút xoang gây nên nhịp chậm xoang, nhịp 
nhanh xoang hoặc hội chứng nút xoang bệnh lý. 


Tần số tim tối đa một người có thể đạt đến có thể ước lượng theo 
công thức sau: - 


Tần số tim tối đa = 220 lần/phút — tuôi tính bằng năm 


Như vậy, một người 45 tuổi sẽ có tần số tim tối đa khoảng 175 lần/ 
phút và sẽ giảm. xuống còn khoảng 150 lần/phút khi người này vào tuôi 
70. Tăng tần số tim là cơ chế chính yếu của trẻ sơ sinh, nhũ nhỉ và trẻ 
nhỏ trong đáp ứng với như cầu gia tăng cung lượng tìm. 


II. CÁC YẾU TÓ QUYÉT ĐỊNH CO BÓP CƠ TIM 
3.1. Đơn vị co cơ 

Tế bào cơ tim có nhiều yếu tố bao gồm các đơn vị co rút cơ bản: 
sarcomere. Sarcomere chứa các yếu tổ co rút và là đơn vị chức năng 
của tế bào cơ tim. Các thành phần khác của tế bào cơ tim là bảo tương, 
ty thể, hệ thông lưới nội bào tương và màng tế bảo là một màng có tính 
kích thích. Yếu tố co rút của tế bào cơ tìm bao gồm actin, tropomyosin, 
phức hợp troponin (các sợi mảnh) và các sợi myosin (sợi đày) chứa các 
đầu cầu nối myosin (wyosin crossbridge heađl). 


3.2. Kết nỗi kích thích - co cơ 
Điện thế hoạt động lan truyền trong cơ tỉm gây khử cực màng tế 
bào cơ tim đọc theo hệ thống ống T. Ca'* ngoại bào đi vào tế bào thông 
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qua các kênh Ca** được đóng mở theo điện thế. Nồng độ Ca!* bào tương 
tăng lên làm giải phóng kho Ca'* nội bào từ hệ thống lưới nội bào tương 
và làm tăng hơn nữa nồng độ Ca'* bào tương. Quá trình này được gọi là 
phóng thích Ca”" gây nên bởi Ca'". 


Ca'* nội bào tự do gây nên sự gắn actin - myosin và đây là cơ sở 
phân tử của quá trình co tế bào cơ tim. Ở trạng thái nghỉ, gắn kết actin 
và myosin bị ức chế bởi troponin và tropomyosin. Tropomyosin là 
một cầu trúc sợi nằm trên actin. Troponin là một phức hợp gôm ba tiêu 
đơn vị: 7roponin T gắn vào tropomyosin, #ropønin € là một vị trí gắn 
Ca** có ái tính cao và ứrøpørin Ï ức chế tương tác actin-myosin. Khi 
nồng độ Ca*' nội bảo tăng lên thì nó sẽ gắn với tiểu đơn vị troponin 
C. Quá trình gắn này đối kháng troponin Ï và gây nên sự thay đổi hình 
dáng của tropomyosin và troponin làm bộc lộ vị trí gắn myosin trên 
sợi actin. VỊ trí ăn actin này được bộc lộ tự do và có thể gắn với đầu 
myosin tạo nên cầu nối. Khi quá trình gắn này bắt đầu, sợi actin và 
myosin trượt đọc lên nhau và kéo dải Z của tế bào cơ tim lại gần với 
nhau làm tế bào cơ tim co lại. Kết quả cuối cùng của quá trình này là 
co cơ tim. Lực và tốc độ co rút có tương quan thuận với lượng Ca"! 
tự do nội bào. Đầu myosin chứa các ATPase actin-myosin chịu trách 
nhiệm thuỷ phân ATP và giải phóng năng lượng cho phép giãn các 
cầu nối actin và myosin. Ái tính giữa actin và myosin rất cao đến nỗi 
phải cần đến năng lượng để tách chúng ra để tạo điều kiện cho sự nối 
chéo tiếp sau đó. Lượng ATP được thuỷ phân quyết định tốc độ cắt 
các cầu nỗi và tái lập chu kỳ co rúi, nghĩa là quyết định tốc độ co 
tút sợi cơ. 

Rõ ràng là nồng độ Ca'' nội bào là yếu tố cốt lõi quyết định co cơ 
tim. Nồng độ Ca** nội bào tăng lên trong co cơ từ 107 ở thì tâm trương 
đến 105 ở thì tâm thu. AMP vòng đóng vai trò quan trọng trong điều hòa 
co cơ tim thông qua: 

(1) Tăng luồng Ca"? đi vào tế bào, 

(2) Tăng phóng thích Ca'' từ hệ thống lưới nội bào tương, 

(2) Phosphoryl hóa troponin I để thúc đây gắn myosin vào actin, 

(4) Phosphoryl hóa hệ lưới nội bào tương để giám sự thu nhận 

Ca"' và 
(5) Có thể tăng cường phóng thích Ca** từ ty thể. 
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Như vậy, bất kỳ tác nhân nào kích thích adenylate cyclase cũng 
sẽ có tác dụng tăng co bóp. Hầu hết các tác nhân tăng co bóp (bao gồm 
cả catecholamine) đều làm tăng Ca*? nội bào trong khi đó các tác nhân 
giảm co bóp (gồm chất ức chế kênh Ca'* và ức chế B) làm giảm nồng độ 
Ca'* nội bào. Các thuốc như chất ức chế phosphodiesterase (amrinone, 
milrinone) ức chế giáng hóa AMP vòng thành 5'-AMP cũng có tác dụng 
tăng co bóp. 


Các yếu tố khác của tế bào cơ tim cũng đóng vai trò trong co rút. 
Bào tương chứa ty thể cung cấp năng lượng cho co và giãn cơ. Trong 
quá trình phát triển, các ty thể tăng hình thành các mào, trở nên to hơn 
và mập mạp hơn. Tế bào cơ tim của trẻ sơ sinh tương đối nghèo ty thể 
trong khi ở người lớn bào quan này chiếm từ 35 đến 40% khối lượng 
cơ. Bảo tương cũng chứa calmodulin có tác dụng điều hòa quá trình 
phosphoryl hóa của các protein co rút và parvalbumn đóng vai trò quan 
trọng trong bắt giữ Ca" nội bào và có thể điều hòa quá trình giãn cơ. Vai 
trò của calmodulin khá phức tạp vừa có chức năng như là một protein 
gắn Ca"*, vừa có chức năng hoạt hóa quá trình phosphoryl hóa thông 
qua các protein kinase. Nó hoạt động tạo cân băng với các hiệu ứng của 
AMP vòng (cả cộng hưởng lẫn đối kháng). 


Ở thai nhí và sơ sinh, các đồng phân của tropomyosin khác với 
người lớn: lượng actin và myosin trong mỗi tế bào và lượng ATPase 
thấp hơn trong khi lượng nước nội bào lại cao hơn. Bên cạnh đó, tế bảo 
cơ tim thay đổi về hình dáng và kích thước trong quá trình phát triển. 
Tế bào cơ tim thay đổi hình dáng từ giống như hình tròn ở trẻ cực non 
để trở thành hình chữ nhật có đầu tủ ở người lớn. Tế bào cơ tim trẻ sơ 
sinh thường dài 40 um và rộng 5 um trong khi đó chiều dài cơ tim ở 
người lớn có thể vượt 150. tim và rộng 25 m. Khi so sánh mức độ co 
ngắn của cơ tim sơ sinh và người lớn, chúng ta thấy rằng cơ tim người 
lớn co ngắn nhanh hơn và nhiều hơn nêu tính theo tỉ lệ và sự co ngắn 
này xây ra theo trục dài của tế bảo cơ. Ngoài ra, các myofbril (chứa 
actin và myosin) của trẻ em ít song song hơn so với người lớn. Điều 
này cũng tương tự như hướng sắp xếp của tế bào cơ tim trong cơ tìm: ít 
song song ở trẻ sơ sinh. 


Quá trình kết nối kích thích - co cơ và các yếu tố ảnh hưởng đến 
tộc độ lan truyền của quá trình khử cực trong cơ tim là những yêu tô 
quyết định chính của dòng Ca”? đi vào tê bào cơ tim. Sức co bóp cơ tim 


80 


ly kngsb 0á o sub { NhÀig ẤP gi0eta8g4//8Lni dữmuÄ ch thiểu: LVN sà 2 x4c at 8 


Sinh lý bơm tim 


cũng bị ảnh hưởng bởi các thụ thể của tế bào cơ tim. Cả thụ thê B, lẫn ñ, 
đều hiện diện ở bào thai và tăng dần mật độ theo tuổi. Các thụ thể của 
histamine, peptide ruột hoạt mạch (VIP), acetylcholine M., adenosine 
và somatostatin cũng hiện diện ở tế bào cơ tim. 


Sự truyền tín hiệu qua trung gian thụ thể được liên kết với quá trình 

co cơ thông qua hai con đường chính. 

- _ Con đường thứ nhất là thụ thể adenylate cyclase liên kết với 
protein G (GŒ protein-linked adenylale cyclase receptor). Sự 
gắn ligand vào thụ thể làm thay đổi hình dáng của phức hợp 
protein G gây nên sự hoạt hóa của adenylate cyclase. Hoạt hóa 
adenylate cyclase khởi động hoạt tính của nhiều protein kinase, 
hoạt hóa kênh calci phụ thuộc điện thé, bất hoạt troponin I, hình 
thành cầu nói chéo và cuối cùng là sự co cơ. 

.-_ Con đường truyền tín hiệu thứ'hai là con đường phospholipase. 
Hoạt hóa phospholipase A làm giải phóng arachidonate (và 
cùng với nó là các chất chuyển hóa của eicosanoid) và một 
diacyl phospholipid. Các chất này được chuyển hóa tiếp tục 
bởi phospholipase C. Sản phẩm của phospholipase C là 
diacylglycerol (DAG) và inositol (1,4,5) triphosphate (IP3). 
DAG, kết hợp với Ca”" nội bào, hoạt hóa các protein kinase 
gắn trên màng tế bào để đây mạnh quá trình phosphoryl hóa các 
enzyme và hoạt hóa các protein điều hòa. IP3 gắn với hệ thống 
lưới nội bào tương gây nên sự giải phóng calci nội bào. Những 
tác động phối hợp này có khuynh hướng tương tác với hiệu ứng 
của AMP vòng. Con đường AMP vòng mặc dù có vai trò thiết 
yếu trong cơ trơn mạch máu nhưng chỉ đóng một vai trò rất nhỏ 
trong tế bào cơ tim. Sự phát triển của các con đường này chưa 
được hiểu biết rõ. Trong suy tim, điều hòa giảm biểu hiện của 
các thụ thể B và các peptide ruột hoạt mạch xuất hiện và có thể 
đóng một vai trò nào đó trong giảm co bóp cơ tim. 


3.3. Cơ học tế bào 

Mối liên quan chiều đài - sức co của sarcomere được suy luận từ 
các nghiên cứu của các SỢI: cơ tim. Trong công trình nỗi tiếng của mình, 
Starling đã chứng minh mối tương quan chiều đài-sức co cơ, mô tả tiền 
tải và hậu tải ảnh hưởng như thế nào đến sức co cơ. Những khái niệm 
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này vẫn tiếp tục có ảnh hưởng mạnh mẽ đến việc điều trị bệnh nhân 
trong các đơn vị hồi sức. Tăng chiêu dài sợi cơ ở trạng thái nghỉ trước 
khi bị kích thích làm tăng sức co cơ cho đến khi sức co này đạt đến 
bình nguyên. Tiếp sau đó là quá trình giảm sức co đồng thời với sự gia 
tăng độ dài của sợi cơ. Đây được gọi là tương quan Sfarling hoặc định 
luật Starling. Tăng khối lượng cản lại co sợi cơ (hậu tải) làm giảm sức 
co cơ. Khoảng cách Z - Z của sareomere lúc nghỉ khoảng 1,6 um. Một 
sợi cơ phải được kéo căng gấp hai lần chiều dài lúc nghỉ của nó trước 
khi đường cong Starling bắt đầu đi xuống. Trên thực tế, điều này rất 
hiểm khi xảy ra do đó nó đường như chỉ có ý nghĩa lý thuyết chứ không 
có tắm quan trọng trên lâm sàng. 


Trên lâm sàng, nếu tất cả các yếu tố khác được giữ nguyên thì tăng 
tiền tải đường như làm tăng chiều dài sợi cơ lúc nghỉ do đó làm tăng sức 
co cơ. Điều này sẽ làm tăng thể tích nhát bóp. Trên lâm sàng, tiền tải 
quá cao thực sự không làm quá căng giãn sợi cơ tim (mặc dù nó có thể 
làm căng giãn quá mức tâm thất và gây hở van nhĩ thất và tăng tải thê 
tích lên tim) mà chủ yếu làm thay đổi tưới máu cơ tim và thay đối cân 
bằng năng lượng làm giảm chức năng co bóp. Hệ thống này được biểu 
diễn rõ nhất trên đường Cong Siarling: đường cong này dịch chuyên 
xuống dưới sang phải. Điều này có nghĩa là, với cùng một tiền tải, sức 
co cơ sẽ giảm (nếu hậu tải được giữ nguyên). Trên lâm sàng, hiện tượng 
này gây nên giảm thể tích nhát bóp không phải do cơ chế ở “dốc xuống” 
của đường cong Starling mà do giảm co bóp cơ tim. 


3.4. Cầu trúc cơ tim 

Các tế bào cơ tim được sắp xếp theo dãy trong tổ chức liên kết. Tổ 
chức liên kết kết nối các tế bào cơ tim thành từng bó và duy trì sự sắp 
thắng hàng của chúng và với mao mạch tương ứng. Khi cơ tìm trưởng 
thành dẫn, phần lớn collagen này sẽ chuyển từ type III sang type [. Hệ 
vận động của tế bào (cyfoskeleton) cơ tìm đóng vai trò cốt lõi trong 
kết nối quá trình co của sarcomere với co rút thực tẾ của tế bào cơ và 
cơ tim. Mạng lưới rao mạcÌ của cơ tim có mật độ cực kỳ cao và 
tỉ suất của tẾ bào nội mô với tẾ bào cơ tìm xấp xỉ 1:1. Như vậy, nội 
mô động mạch vành và nội mô của nội tâm mạc được sắp xếp ở vị trí 
chiến lược để tác động lên chức năng tế bào cơ tim giống như trường 
hợp nội mô trong hệ mạch máu. Sự tổ chức của khung cơ tim thay đổi 
khác nhau. Khi tuổi tăng lên, các bó cơ sẽ được bó chặt hơn và được 
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sắp xếp song song mức độ cao hơn. Cơ tim trẻ sơ sinh sắp xếp lộn xộn, 
các câu trúc ít rõ ràng và có nhiều tổ chức liên kết lỏng lẻo hơn. Điều 
nảy có thể phần nào giải thích vì sao cơ tim sơ sinh tương đối “cứng” 
hơn và có giãn năng thấp hơn cơ tim người lớn. Những yếu # này có 
thê là nguyên nhân vì sao trẻ sơ sinh ít chịu đựng được tiền tải cao so 
với người trưởng thành. 


Các sợi cơ của cơ tim được sắp xếp theo dãy xoăn ốc phức tạp. 
Các sợi cơ vòng ở giữa thành có hướng song song với rãnh nhĩ thất 
được kẹp trong hai lớp sợi có hình số 8. Các sợi này xoắn vặn hướng 
về bề mặt của tim do đó ở ngay dưới thượng tâm mạc chúng tạo nên 
một góc 75° và ở nội tâm mạc chúng tạo nên một góc 60° so với các 
sợi cơ vòng. Giải phẫu đại thể này tạo cho đhất frái có kiểu xoay và 
bóp từ đáy lên trong khi co. Thông thường, cơ tim tăng trưởng thông 
qua cơ chế tăng sinh (hyperplasia) trước sinh và qua cơ chế phì đại 
(hyperfrophy) sau sinh. Tăng số lượng tế bào cơ chấm dứt ngay trong 
thời kỳ nhũ nhỉ sớm. Bề dày thành tâm thất phải (khoảng 0,3cm ở 
ngang mức van nhĩ thất) có thể tăng lên một ít sau sinh còn thành thất 
trái tăng độ dày gấp đôi (có thể đạt đến trị số 1,2cm) và khối lượng cơ 
tăng xấp xỉ 20 lần hoàn toàn là do phì đại tế bào. Tỉ suất khối lượng 
thất phải so với thất trái thay đổi từ 1 lúc sinh xuống còn 0,5 vào trước 
giai đoạn trưởng thành. 


3.5. Khả năng co bóp 

Để hiểu sâu hơn nữa mối tương quan giữa tiền tải và co bóp cơ 
tìm chúng ta hãy xem xét tương quan áp lực-thể tích ở thất trong Hình 
5-2. Trong ví dụ của Hình 5-4, chúng ta giả sử rằng sự tống máu Ở 
cùng một điểm áp lực-thể tích cuối tâm thu (D). Trên thực tế vị trí của 
điểm á áp lực-thể tích cuối tâm thu (D) có thể thay đổi cùng với thay đổi 
của tiền tải. Hình 5-2 biểu diễn một loạt các đường cong áp lực- thể 
tích (từ 1 đến n). Nếu thể tích lòng mạch và thể tích thất sẽ tiếp tục bị 
giảm xuống thì cả thể tích cuối tâm trương lẫn thẻ tích cuỗi tâm thu 
đều giảm. Đường cong thể tích-áp lực sẽ đi xuống sang trái. Thẻ tích 
nhát bóp cũng giảm (từ SV, xuống SV „)- Do vậy, điểm áp lực cuối tâm 
thu cũng dịch chuyển sang trái. Nếu thể tích giảm xuông tiếp tục thì 
các điểm cuối tâm thu này cũng dịch chuyển sang trái và xuông dưới 
tương ứng. Một đường thắng nỗi các điểm này (Dn-DI) mô tả tương 
quan áp lực-thể tích ở cuối kỳ tâm thu (end-systolic pressure-volume 
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relationsbip, ESPVR). ESPVR thực tế là một biểu đồ biểu diễn eo bóp 
cơ fim. Hình 5-3A chứng minh rằng độ dốc của ESPVR biểu diễn co 
bóp cơ tim. Nếu tất cả các yếu tô khác đều được giữ nguyên thì sự dịch 
chuyển của đường thắng này sang | trái và lên trên biểu diễn co bóp cơ 
tim tăng. EF và thể tích nhát bóp đều tăng ở một tương quan áp lực-thể 
tích tâm trương (end-diastolic pressure-volume relationship, EDPVR) 
nhất định nào đó. Một sự dịch chuyển của ESPVR xuống dưới và sang 
phái chứng tỏ co bóp cơ tim giám. Thẻ tích nhát bóp và EF giảm ở một 
điểm EDPVR nhất định. Như vậy, với một nhóm các đường cong tiền 
tải, co bóp cơ tim được xác định bởi ESPVR. 


Thể tích 


Hình 5-2. Ảnh hưởng của giảm tiền tải lên đường cong áp lực-thễ tích. Khi lấy 
bớt thế tích, đường cong sẽ dịch chuyển trình tự về bên trái từ đường cong 
thứ nhất về đường cong thứ n. Đường cong thứ n có thể tích thất cuối tâm 
trương (FDVn) và thể tích nhát bóp (SVn) thấp hơn đường cong thứ nhất. 
Điểm D biểu diễn thời điểm cuối tâm thu của từng đường cong từ 1 đến n. 
Tập hợp các điễm D1 đến Dn sẽ tạo thành một đường thẳng biểu diễn tương 
quan áp lực-thễ tích cuối tâm thu (ESPVR). Như vậy, có thể thấy rằng tương 
quan giãn năng tâm trương và ESPVR xác định những giới hạn thất đáp ứng 
với thay đổi tiền tải [6]. 


Bệnh nhân tim mạch có co bóp cơ tim giảm dẫn thì tất cả các yếu tố 
khác có thể không còn giữ nguyên như cũ. Có nhiễu đáp ứng bù trừ sẽ 
xuất hiện bao gồm giữ nước, co mạch và tăng tâm số fim. Hình 5-3B 
mô tả tác động của quá trình giữ nước làm tăng tiền tải ở một trẻ có suy 
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giảm co bóp cơ tim tiến triển. Trong ví dụ này, sự giữ dịch tái lập thể 
:_ tích nhát bóp nhưng lại làm tăng thể tích và áp lực thât cuôi tâm trương. 


| | 


⁄⁄ " 


Hình 5-3. Ảnh hưởng của thay đổi tương quan áp lực-thể tích cuối tâm thu 
(ESPVR). A. Đường cong áp lực-thễ tích ở các trạng thái co bóp cơ tim (ESPVR) 
tăng, binh thường hoặc giảm trong khí tất cả các yếu tố khác (tiền tải, hậu tải, 
- tần số tim):được giữ hằng định. Thể tích nhát bóp (bề rộng của đường cong áp 
lực-thể tích) giảm tuần tiến (từ SV, đến SV,) khi ESPVR giảm. Tương tự, áp lực 
tâm thu (chiêu cao của đường cong áp lực-thế tích) giảm khi ESPVR giảm. B. ín 
vivo, tương quan áp lực-thể tích biểu diễn sự giảm dàn của ESPVR (co bóp cơ 
tim) khi tiền tải tăng dần do ứ dịch. Tiến triển ban đầu của đường cong áp lực-thê 
tích từ trạng thái “nền' sang đường cong áp lực-thể tích “không bù trừ” cho thấy 
giảm thể tích nhát bóp và áp lực cuối tâm thu (ESP, đến ESP,). Sự ứ dịch (tăng 
tiền tải) tạo nên các đường cong đi từ “không bù trừ” sang “bù trừ” làm tăng thể 
tích nhát bóp và áp lực cuối tâm thu (ESP, sang ESP,). Quá trình bù trừ này đạt 
được nhưng áp lực (EDP,) và thể tích cuỗi tâm trương tăng cao [6]. 


IV. ĐIÊU HÒA TIÊN TẢI 

-4.1. Vai trò của tiền tải đối với thế tích nhát bóp tim 

Với một sợi cơ được biệt lập, tiền tải được hiểu là chiều dài sợi cơ 
.. ở trạng thái nghỉ trước khi bắt đầu co. Ở một tim nguyên vẹn, tiền tải 
trở thành thể tích thất cuối kỳ tâm trương hay thê tích thất lúc nghỉ. Rõ 
.,. ràng do cấu trúc phức tạp của tim, sự sắp xếp theo hàng của các tế bào 
.. cơ tim và sự tổ chức của cơ tìm đã biến mối tương quan đơn giản giữa 
chiều dài sợi cơ với sức co cơ thành mối tương quan phức tạp giữa thể 
_ tích cuối tâm trương và chức năng cơ tim. Mối tương quan phức tạp này 
lại được thay đổi hơn nữa do hình thái cũng như thay đôi cầu trúc trong 
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bệnh tim, đặc biệt là các bệnh tim bẩm sinh. Nhìn chung, ở một tim biệt 
lập không cho bơm máu, tăng thể tích cuối tâm trương của thất hoặc 
tiên tải gây nên tăng áp lực trong thì tâm thu. Điều này đã được Otto 
Frank quan sát được. Nếu tim cho phép bơm máu với hậu tải không đỗi 
thì thể tích nhát bóp sẽ tăng lên (theo định luật Starling). Kết hợp với 
nhau, định luật Frank-Starling phát biểu rằng nếu tiễn tải tăng, thể tích 
nhát bóp và khả năng tạo áp lực cũng tăng lên. Nói một cách khác, 
định luật Starling phát biểu rằng “Tim sẽ bơm những gì nó nhận được” 
(“The heart will pump what i† receives "). 


Trên lâm sàng, chúng ta ít khi đo tiền tải bằng thể tích cuối tâm 
trương mà thay vào đó chúng ta đo trực tiếp bằng cách đưa catheter 
vào thất trái hoặc suy luận áp lực thất cuối kỳ tâm trương từ áp lực phổi 
bít và áp lực nhĩ. Mối liên quan giữa áp lực và thể tích được biểu diễn 
bởi giãn năng. Giãn năng (comphiance) được định nghĩa là sự thay đổi 
thể tích khi cấp lực thay đổi một đơn vị. Với một thể tích thất cuối tâm 
trương nhất định thì áp lực cuối tâm trương phụ thuộc và giãn năng 
của thất. Như vậy, với một tiền tải nhất định nào đó thì quá trình phì 
đại, thiếu máu cục bộ, nhồi máu hoặc bất thường cấu trúc sẽ làm giảm 
giãn năng và tăng áp lực cuối tâm trương. Đường cong giãn năng của 
tim tương tự như của các cấu trúc khác. Thể tích có thể tăng mà không 
làm tăng áp lực trong một khoảng giới hạn nào đó cho đến khi nó đạt 
đến một điểm mà ở đó áp lực sẽ bắt đầu tăng theo đường dốc đứng. Mặc 
dù tương quan giữa thể tích thất cuối tâm trương và thể tích nhát bóp là 
tuyến tính nhưng tương quan: giữa lực cuối tâm trương và thể tích nhát 
bóp theo đường cong do bản chất của giãn năng tim. Giảm giãn năng 
làm cho lực cuôi tâm tr: ương tăng cao ở cùng một tiền tải và điều này có 
thể làm giảm đồ đây thất do cản trở tĩnh mạch đồ về tim. Hiện nay, suy 
tĩm tâm trương (suy tim có phân suất tống máu bảo tồn) là một nguyên 
nhân quan trọng gây suy tim ở người lớn tuôi. 


Đường cong áp lực - thể tích thất là một khái niệm có ích trong 
phân tích tương quan giữa tiền tải và khả năng co bóp cơ tim. Nếu áp 
lực và thẻ tích thất được ghi lại đồng thời trên một hệ trục tọa độ thì 
chúng ta sẽ có được một đường cong. Đường cong được ghi lại này sẽ 
cung cấp thông tin có giá trị liên quan đến chức năng thất. Khái niệm 
độ đàn hồi (elas¿ance) mô tả các mối tương quan này. Độ đàn hỏi là sự 
thay đổi áp lực theo một đơn vị thể tích. Như vậy, nó là nghịch đảo của 
giãn năng. 
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Hình 5-4 biểu diễn những thay đổi xuất hiện trong tương quan áp 
lực - thể tích khi tăng tiền tải mà khả năng co bóp vẫn giữ nguyên. Nếu 
áp lực cuối tâm thu của ĐMC được giữ nguyên, truyền dịch sẽ làm 
đường cong mở rộng sang phải. Áp lực cuối tâm thu hăng định trong 
_ khi truyền dịch được điều hòa một phần bởi phản xạ qua trung gian thụ 
thể áp lực. Phản xạ này gây nên giãn mạch và chậm tần số tim khi tăng 
sự kéo căng thành nhĩ, động mạch chủ và xoang cảnh. Lưu ý rằng thể 
tích thất cuối tâm trương và áp lực cuối tâm trương đều tăng (từ B đến 
B,) và thể tích nhát bóp cũng tăng. Cũng cần chú rằng phân suất tống 
máu cũng tăng mặc dù khả năng co bóp cơ tim không thay đổi. Như vậy, 
tiền tải tăng có thể làm tăng thẻ tích thất cuối tâm trương, thể tích nhát- 
bóp và EF mà không thay đối co bóp cơ tim. 


Tăng tiền tải mà không có thay đổi áp lực cuối tâm thu 


Trạng thái cơ bản 


Truyền dịch 


Thể tích 


Hình 5-4. Tác động của tăng tiền tải lên đường cong áp lực-thể tích. Thể tích 
dịch truyền làm tăng thể tích thất cuối tâm trương (B-B ¿* Thể tích nhát bóp 
tăng biểu diễn bằng khác biệt giữa SV và SV,. Lưu ý rằng lực cuối tâm thu 
(D) không thay đổi đáng kể trong ví dụ này do ảnh hưởng của phản xạ qua 
cơ chế thụ thể áp lực và các đáp ứng điều hòa khác. ESPVR: Tương quan áp 
lực-thể tích cuối tâm thu [6]. 
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Với điều kiện là co bóp cơ tim vẫn được giữ hằng định thì tăng 
tiền tải sẽ làm tăng thể tích nhát bóp và do vậy làm tăng cung lượng 
tim. Như đã nói ở phần trước, điểm tới hạn của cơ chế Starrling ít gặp 
trên lâm sàng. Tuy vậy, tăng tiền tải cũng có những giới hạn của nó. 
Tăng thể tích thất cuôi tâm. trương. sẽ làm tăng lực cuôi.tâm.trương. 
Nếu điều này xuất hiện ở đường dốc đứng của đường cong giãn năng 
thất thì áp lực cuối tâm trương thất trái sẽ tăng quá mức. Vì áp /ực 
cuỗi tâm trương thất trái là áp lực hạ nguồn đỗi với tưới mâu cơ tìm 
nên áp lực cuối tâm trương cao quá mức (trên 15 đến 20 mmHg) sẽ 
làm giảm tưới máu cơ tim, đưa đến giảm chức năng tim và suy yếu co 
bóp cơ tim. Nếu tăng tiền tải làm giảm áp lực tưới máu cơ tim (huyết 
áp trung bình trừ lực cuối tâm trương thất trái) dưới 50-55mmHg thì 
nguy cơ thiếu máu cơ tim là rất đáng lo ngại. Đây là cơ chế nằm bên 
dưới hiện tượng được gọi là đường đi xuống của đường cong Starling 
hay đường cong chức năng cơ tim trên lâm sàng. Nội giới hạn nữa 
của của tăng tiền tải là sự tăng quá mức của áp lực tĩnh mạch phổi 
và hệ thông. Sự gia tăng này có hai hệ quá: tăng dịch xuyên thành 
mao mạch gây phù (phù toàn thân và nghiêm trọng nhất là phù phổi) 
và có thể làm giảm tưới máu cơ quan do áp lực fĩnh mạch là áp lực hạ 
nguồn của tưới máu tổ chức. Ví đụ nêu HA trung bình là 60 mmHg và 
áp lực TMC dưới tăng từ 15 lên 25 mmHg do truyền dịch thì áp lực 
tưới máu thận sẽ giảm từ 45 xuống 35 mmHg. Áp lực 35mmHg nằm 
dưới ngưỡng tự điều hòa rất sâu do đó giảm tưới máu thận sẽ xuất 
hiện. Hậu quả của truyền dịch cho chúng ta thấy rõ rằng mối nguy cơ 
không nằm ở chỗ tăng thể tích mà là do tăng áp lực gây ra bởi tăng 
thể tích này. 

Một điều rõ ràng là tìm trẻ sơ sinh đáp ứng với tăng tiền tải theo 
cách tương tự như ở người lớn. Ngay cả trong bào thai, mối tương 
quan này cũng tồn tại. Mặc dù tăng tiền tải làm tăng thể tích nhát bóp 
ở trẻ sơ sinh, có những khác biệt quan trọng do sự chưa phát triển của 
tim trẻ. Tương quan giãn năng của tim sơ sinh khác với tim người lớn. 
Tim sơ sinh cứng hơn và duy trì một thể tích tương ứng ở một lực cuối 
tâm trương cao hơn. Ở trẻ sơ sinh, thể tích thất cuối tâm trương thất 
trái chỉ số hóa sẽ thấp hơn ở trẻ em (42 + 10 so với 73 + 11 ml/m?) 
và áp lực tâm trương giống nhau. Do có ít thành phần co rút trong tổ 
chức cơ tim nên các buồng thất không thể dung nạp được lượng thể 
tích phụ trội giống như ở trẻ lớn hơn. Tăng tiền tải quá mức, do làm 
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tăng lực cuối tâm trương và tăng áp lực tĩnh mạch, sẽ hạn chế hiệu 
quả của bù dịch ở trẻ sơ sinh. Các bằng chứng trên thai cừu chứng 
minh rằng khi áp lực cuối tâm trương đã ở mức cao hơn 10-12 mmHg 
thì tăng tiền tải thêm nữa cũng không làm tăng thể tích nhát bóp. Öo 
các buồng thất có giãn năng thấp hơn nên suy tim cũng xuất hiện sớm 
hơn ở trẻ sơ sinh. Như vậy, với khả năng dung nạp tiền tải kém và co 
cơ tim đã được tối đa hóa trong điều kiện bình thường nên trẻ sơ sinh 
chỉ có thể tăng cung lượng tim thông qua tăng tần số khi bị SIT€SS. Cơ 
chế này giải thích một phần vì sao cung lượng tim trẻ sơ sinh rất phụ 
thuộc vào tần số tim. 


4.2. Hồi lưu tĩnh mạch 

Thông thường, tim bơm tất cả lượng máu tĩnh mạch mà nó nhận 
được. Tim cũng có một dự trữ tiền tái cực lớn và có thể tăng cung 
lượng tim ba lần khi tăng lượng máu tĩnh mạch trở về. Trong hầu hết 
các trường hợp thì máu tĩnh mạch trở về quyết định cung lượng tim. 
Vì máu tĩnh mạch trở về quyết định cung lượng tim nên hiểu được 
những cơ chế nào điều hòa máu tĩnh mạch trở về sẽ là chìa khóa để 
hiểu những cơ chế điều hòa cung lượng tim. Máu tĩnh mạch trở về 
được xác định bởi tổng lượng máu trở về từ các cơ quan. Lượng này 
là bằng đúng. lượng máu đến từng cơ quan. Vậy cơ chế nào điều hòa 
lượng máu đến từng cơ quan? Mỗi giường mạch tự quyết định lượng 
máu của nó, chỉ có một số ít ngoại lệ như da và đặc biệt là phổi. Cơ 
chế nảy vận hành dựa trên cơ sở là hầu hết các giường mạch thay 
đổi kháng lực của chúng để điều hòa lưu lượng máu đi qua cơ quan 
nơi chúng hiện diện. Nếu một cơ quan tăng nhu cầu chuyển hóa, lưu 
lượng máu sẽ tăng lên để đáp ứng nhu cầu này. Do vậy máu tĩnh mạch 
trở về từ cơ quan đó cũng tăng lên làm tăng lượng máu vẻ tim. Như 
vậy, cung lượng tim là tổng của các dòng máu đi qua từng cơ quan 
trong cơ thể. Lượng máu đi qua từng cơ quan được điều hòa tương 
dối tự chủ và độc lập. Như vậy, cung lượng tim được quyết định bởi 
máu tĩnh mạch trở về. Chỉ khi nào cơ chế tự điều hòa này bị lần lướt 
bởi các ảnh hưởng thần kinh nội tiết xuất hiện trong bệnh nặng thì 
cung lượng tim mới ảnh hưởng đến lượng máu đến từng cơ quan. Xin 
xem thêm Chương Sinh lý vi tuần hoàn của sách này. 


Máu tĩnh mạch trở về tim có thể được sơ đồ hóa như trong Hình 
5-5. Máu tĩnh mạch trở về giảm xuông khi áp lực nhĩ phải (P,„) tăng 
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lên. Khi P„ tăng đủ cao thì máu tĩnh mạch trở về sẽ bị ngừng lại như 
trên ở điểm cắt trên trục hoành. Tất cá dòng chảy đều được quyết 
định bởi chênh áp và kháng lực (theo định luật Ohm). Chênh áp của 
máu tĩnh mạch trở về là sự khác biệt giữa áp lực cuối đòng (P, „) và 
áp lực trước nó. Nếu hai áp lực này bằng nhau thì sẽ không có máu 
tĩnh mạch trở về. Như vậy, điểm cắt trên trục hoành biểu diễn áp lực 
thượng nguồn của máu tĩnh mạch trở về. Áp lực này, đã từng được 
gọi là áp lực chết (áp lực đo ở bất kỳ vị trí nào của hệ tuần hoàn khi 
tim ngừng đập), áp lực đồ đầy tuần hoàn trung bình hoặc là áp lực 
hệ thống trung bình (P„). Đây là áp lực trung bình trong toàn bộ hệ 
tuần hoàn khi bơm tim không hoạt động. Áp lực này biểu diễn khả 
năng dung chứa (capaeitance) và sự đỗ đầy tương đối của toàn bộ hệ 
tuần hoàn, cả phía động mạch lẫn tĩnh mạch. Áp lực này có thể tăng 
lên băng cách làm tăng thê tích trong lòng mạch hoặc chuyển dịch 
từ tuần hoàn ngoại biên về tuần hoàn trung tâm (co mạch). sự tăng 
chênh áp của mắu tĩnh mạch trở về thông qua tăng áp lực hệ thông 
trung bình gây tăng máu tĩnh mạch trở về và cuối cùng là tăng cung 
lượng tìm là cơ chế chính trong đáp ứng với truyền dịch. Đây thực 
ra là tăng tiền tải. Điều quan trọng cần nhận biết là nếu truyền dịch 
làm tăng áp lực hệ thông trung bình và áp lực nhĩ phải cùng một mức 
độ thì máu tĩnh mạch trở về sẽ được giữ nguyên và cung lượng tim sẽ 
không thay đổi. Điều này xảy ra trong trường hợp thất đã ở vị trí dốc 
đứng của đường cong giãn năng và một thể tích tương đối nhỏ vẫn có 
thể làm tăng mạnh áp lực cuối tâm trương thất được phản ánh băng 
một áp lực nhĩ phải tăng cao. Nếu thể tích tăng làm hở van ba lá và áp 
lực nhĩ phải tăng cao hơn áp lực hệ thống trung bình thì cung lượng 
tim thực tế sẽ giảm khi tăng dịch truyền vì mắu tĩnh mạch trở về sẽ 
giảm xuống. Đường cong máu tĩnh mạch trở về cũng giải thích vì sao 
khi áp lực trong lồng ngực tăng lên trong thông khí áp lực dương thì 
cung lượng tim có thể giảm. Xảy ra điều này là do áp lực nhĩ phải tăng 
và như vậy. chênh áp của máu tĩnh mạch trở về giảm xuống. Máu tĩnh 
mạch trở về giảm sẽ làm cung lượng tim giảm. 
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Hình 5-5. Đường cong máu tĩnh mạch trở về bình thường. Máu tĩnh mạch 
trở về biểu diễn trên trục tung (I/phút) và trục hoành biểu diễn áp lực nhĩ phải 
(mmHg). Áp lực hệ thống trung bình vào khoảng 7 đến 8 mmHg. Độ dốc của 
đường cong này fỉ lệ với sức cản máu tĩnh mạch trở về. Máu tĩnh mạch trở 
về tối đa đạt được với áp lực nhĩ phải quanh giá trị 0 mm Hg. Giảm áp lực nhĩ 
phải hơn nữa không làm tăng máu tĩnh mạch trở về [6]. 


Bây giờ chúng ta hãy xem điều gì sẽ xảy ra khi áp lực nhĩ phải 
giảm. Máu tĩnh mạch trở về tăng và cung lượng tim cũng cải thiện khi 
áp lực nhĩ phải giảm. Độ dốc của đường cong máu tĩnh mạch trở về biểu 
diễn kháng lực cản trở máu tĩnh mạch trở vê: độ dốc này thay đểi khi 
sức cán tĩnh mạch thay đổi. Tình trạng kháng lực cao của tĩnh mạch sẽ 
làm giảm chiều cao của bình nguyên như vậy sẽ làm giảm cung lượng 
tim tối đa có thể đạt được (Hình 5-6). 
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Hình 5-6. Tác động của việc thay đổi kháng lực lên đường cong máu tĩnh 
mạch trở về. Bằng cách giảm kháng lực tĩnh mạch, chúng ta sẽ có được sườn 
dốc đứng hơn và bình nguyên sẽ cao hơn. Như vậy, làm giảm kháng lực tĩnh 
mạch sẽ làm tăng máu tĩnh mạch trở về và tăng cung lượng tim [6]. 


Tăng cung lượng tim khi áp lực nhĩ phải giảm thấy rõ trong thì 
hít vào khi tự thở. Khi áp suất trong lồng ngực giám xuống, thì áp lực 
nhĩ phải giảm xuống và máu tĩnh mạch trở về tăng lên. Điều này làm 
tăng cung lượng tim tạm thời và ngược với những gì xảy ra ở thì thở 
vào của thông khí áp lực dương. Khi áp lực nhĩ phải ở mức cao thì áp 
suất lồng ngực giảm sẽ làm máu tĩnh mạch trở về tăng lên đáng kế và 
nó giải thích hiện tượng tĩnh mạch cô xẹp xuống rõ trong thì hít vào ở 
bệnh nhân có tràn địch chèn ép tim. Cũng cần biết là bình nguyên của 
máu tĩnh mạch trở về đạt được khi áp lực nhĩ phải khoảng 0 (hay bằng 


với áp lực khí quyền). Cơ chế là do sự hạn chế của luồng máu đi vào. 


ngay chỗ chúng đỗ vào lồng ngực. Các tĩnh mạch ở chỗ đỗ vào lồng 
ngực phía cô và bụng sẽ chịu áp lực khí quyên. Nếu áp lực trong lòng 
mạch hạ thấp hơn áp suất khí quyền thì áp lực xuyên thành sẽ trở nên 
âm và mạch máu sẽ xẹp xuống. Lúc này dòng máu đi vào sẽ bị hạn chế 
cho đến khi máu ngoại biên tiếp tục trở về, dồn ứ lại và thắng được sự 
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xẹp mạch máu này. Kiểu kháng trở phụ thuộc vào áp lực xung quanh 
được gọi là trở kháng Starling (Srarling resistor). Sự hạn chế dòng 
máu đỗ về ngay của ngõ vào lồng ngực giải thích vì sao cung lượng 
tìm không thẻ nào tăng lên thêm nếu tiếp tục hạ áp lực nhĩ phải xuống 
dưới áp suất khí quyên. 


Cũng cần nhắc lại một lần nữa rằng đăng áp lực nhĩ phải sẽ làm 
giảm máu tĩnh mạch trở về và do đó làm giảm cung lượng tim. Điều 
này có vẻ trái với trực giác của thầy thuốc lâm sàng vì họ thường (mặc 
dù không logic) cho rằng tăng áp lực nhĩ phải sẽ CÓ lợi ích lâm sàng. 
Truyền dịch làm tăng tiền tải nhưng cần phải biết rằng nó sẽ làm tăng 
máu tĩnh mạch trở về và cung lượng tim chỉ khi nào nó làm tăng áp 
lực hệ thống trung bình nhiều hơn tăng áp lực nhĩ phải. Chứnh vì vậy 
việc đồng nhất áp lực nhĩ phải với tiền tải là một quan niệm sai lâm. 
Thực ra, nếu hiểu được đường cong máu tĩnh mạch trở về, chúng ta 
sẽ nhận thức rõ rằng bắt kỳ thủ thuật nào làm tăng áp lực nhĩ phải mà 
không tăng áp lực hệ thống trung bình sẽ làm giảm cung lượng tim. 
Điều này rất đúng trong trường hợp giãn năng (hoặc độ đàn hồi) hoặc 
tính co bóp thất bị thay đổi. Nếu tim trở nên cứng hơn hoặc khả năng 
co bóp giảm xuống thì để duy trì một thể tích thất cuối tâm trương như 
nhau, áp lực nhĩ phải phải cao hơn và hậu quả là máu tĩnh mạch trở về 
sẽ giảm xuống. Khi tiền tải giảm xuống, cung lượng tim cũng sẽ giảm 
xuống. Ngược lại, nêu hậu tải giảm hoặc co bóp cơ tim tăng thì thất sẽ 
hoạt động ở một áp lực cuối tâm trương cũng như áp lực nhĩ thấp hơn. 
Chính điều này tạo điều kiện thuận lợi cho máu tĩnh mạch trở về tăng 
lên. Như vậy, các thuốc tăng co bóp cơ Ìim có thể làm tăng thể tích thất 
cuối tâm trương ở một áp lực đỗ đây thấp hơn và do vậy làm tăng máu 
tĩnh mạch trở về. Hiểu được những phương diện này trong sinh lý của 
đường cong máu tĩnh mạch trở về là điều tối quan trọng. trong xử trí 
bệnh nhân bệnh nặng. 


4.3. Kết nối tĩnh mạch-tim 

Bây giờ chúng ta cần tìm hiểu sự kết nỗi giữa máu tĩnh mạch trở 
về và cung lượng tim. Đường cong chức năng tim đã được trình bày 
ở trước, về mặt bản chất giống với tương quan ESPVR, mô tả tương 
quan giữa cung lượng tim và máu tĩnh mạch trở về. Một điều hiển 
nhiên là trong một khoảng thời gian bất kỳ nào đó, cung lượng tim 
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phải đúng bằng máu tĩnh mạch trở về. Như vậy, giao điểm của đường 
cong máu tĩnh mạch trở về và đường cong cung lượng tim xác định 
tình trạng tuần hoàn ở một thời điểm bất kỳ (Hình 5- =7). Điểm này 
được gọi là điểm cân bằng (equilibrium poit, EP). Mỗi tương quan 
này biểu diễn hai biến của mối tương quan phức tạp giữa chức năng 
tim và chức năng mạch máu. 


^ 
e 


Điểm cân bằng 


Máu tĩnh mạch 


.ưZ trởvề 


Máu tĩnh mạch trở vị 


9 


Áp lực nhĩ phải 


Hình 5-7. Phân tích trên biểu đồ của đường Cong chức năng tim (đường Cong 
Starling) và đường cong máu tĩnh mạch trở về. Tại bất kỳ thời điểm cụ thê 
nào, máu tĩnh mạch trở về phải bằng cung lượng tim. Điểm cân bằng là đáp 
số hai ẳn của hai phương trình đường cong chức năng tim và đường cong 
máu tĩnh mạch trở về [6]. 


Hình 5-8 cho thấy ảnh hưởng của truyền dịch làm tăng thể tích nội 
mạch gây tăng áp lực hệ thống trung bình. Đường cong máu fĩnh mạch 
trở về dịch lên trên sang phải và thiết lập một cân bằng mới. Kết quả của 
sự dịch chuyển này là cung lượng tim tăng cao và áp lực nhĩ phải tăng 
nhẹ cùng với tăng chênh áp của máu tĩnh mạch trở về. 
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Hình 5-8. Tác động của tăng áp lực hệ thống trung bình (P,..) lên máu tĩnh 
mạch trở về và cung lượng tim Đường cong máu tĩnh mạch trở về dịch sang 
phải kiểu song song và thiết lập nên một điểm cân bằng mới (EP,). Cung 
lượng tim tăng dọc theo cùng đường cong chức năng tim và áp lực nhĩ phải 
{P.„) tăng nhẹ [6]. 


Hình 5-9 biểu diễn ảnh hưởng của giảm co bóp cơ tim (hoặc tăng 
hậu tải). Đường cong chức năng tim dịch chuyển xuống dưới dọc theo 
cùng một đường cong máu tĩnh mạch trở về. Ở trạng thái cân bằng này, 
áp lực nhĩ phải cao hơn nhiều và cung lượng tim giảm xuống do chênh 
áp của máu tĩnh mạch trở vẻ thấp. Sự điều chỉnh sinh lý mạn tính trong 
trường hợp này là làm tăng áp lực hệ thống trung bình đo giữ nước và 
đây là tình huống gặp trong suy tim. 
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Hình 5-9. Ảnh hướng của giảm co bóp trong khi máu tĩnh mạch trở về giữ 
nguyên. Đường cong chức năng tim dịch chuyển xuống dưới sang bên phải 
thiết lập nên điểm cân bằng mới (EP2) và áp lực nhĩ phải tăng rất cao (Pra2) 
và một cung lượng tim thấp (CO). Như vậy, khi so sánh Hình 5-8 và Hình 5-9, 
chúng ta có thể thấy rằng áp lực nhĩ phải có thể tăng lên trong trường hợp 
cung lượng tim tăng hoặc giảm. Đồng nhất áp lực nhĩ phải với tiền tải là không 
chính xác nêu không xét đến áp lực hệ thống trung bình (Pms) và tương quan 
chức năng tim [6]. 


V. ĐIỀU HÒA HẬU TẢI 
5.1. Vai trò của hậu tải đối với thể tích nhát bóp 

Trong chế phẩm sợi cơ của Starling, khái niệm hậu tải rất đễ hiểu 
và rõ ràng. Đó là khối lượng chống lại sự co rút của sợi cơ. Ở đây, 
chính khối lượng đã cản trở sự co rút. Mức độ co rút sợi cơ này liên 
quan trực tiếp với hậu tải nên hễ tăng hậu tải thì mức độ co rút sẽ giảm 
xuống cũng như chậm lại. Giảm bậu tải làm tăng co rút sợi cơ. Khái 
niệm này thoạt nhìn có vẻ đơn giản tuy nhiên khi mang vào ứng dụng 
cho một trái tim nguyên vẹn thì sẽ náy sinh rất nhiều sai lầm và khái 
niệm trở nên không hè rõ ràng một chút nào. Một trong những lý do 
là không phải chính tải tác động lên sợi cơ có vai trò quan trọng mà 
chính là sức căng thành được tính bằng tải trên một đơn vị thiết diện. 
Điều này rất quan trọng trong khi diễn dịch hậu tải ở một tim nguyên 
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_ vẹn. Như vậy, khái niệm sức căng thành thất (phụ thuộc vào tải và 
hình thái thất) đóng vai Ẳrò quan trọng trong việc tìm hiểu hậu tải 
_ ÿt viyo. Chúng ta phải cần nhớ răng việc hiểu kháng lực mạch máu 
hệ thống là hậu tải chỉ là một sự xâp xi thô thiển và nó được sử dụng 
trong lâm sàng vì đây là thông số của chức năng tim mạch có thể dễ 
dàng đo được. Hậu tải có thể được phô quát hóa thành bất kỳ yếu tố 
nào cản trở tim bơm máu. Có nhiều yếu tố quyết định hậu tải ở một 
_ tim nguyên vẹn: 

IÉ 


Trở kháng (mpedance) của mạch máu có liên quan đến tính đàn 
hôi (elasiance) của các mạch máu lớn và kháng lực (resistance) 
của các mạch máu nhỏ. Ở trẻ em, kháng lực có vẻ đóng vai trò 
quan trọng hơn. 

Áp lực tống máu cũng quan trọng và nó phần nào được quyết 
định bởi kháng lực mạch máu. Áp lực cuối kỳ tâm thu là yếu tố 
chính quyết định. 

Tắc nghẽn đường thoát thất có thể làm tăng tải cản trở công 
tim. Hẹp van ảnh hưởng rất lớn đến hậu tải thất. 

Sức căng thành thất cũng là một yếu tố quyết định chính của 
hậu tải. Định luật Laplace phát biêu đơn giản rắng sức căng 


- thành thất (T) bằng áp lực (P) nhân với bán kính (r) rồi chia cho 


hai lần bể dày thành thất (t): 
T=(Pxr)2t 


Vì tim chịu tác động của áp suất từ bên ngoài (áp lực màng 
ngoài tim hoặc áp lực trong lồng ngực) và bên trong (áp lực 
trong lòng thất) nên áp lực có vai trò quan trọng là áp lực xuyên 
thành hay 


Áp lực xuyên thành = Áp lực trong lòng thất - Áp lực 
trong lông ngực 


Mặc dù đây chỉ là một sự giản lược nhưng có một số điểm quan 
trọng cần nắm vững. Sức căng thành tăng lên cùng với kích 
thước và do vậy tăng tải thể tích sẽ làm tăng sức căng thành. 
Như vậy, truyền dịch cũng làm tăng hậu tải. Điều này có nghĩa 
là hậu tải cũng phụ thuộc vào tiền tải. Ngoài ra, phì đại cơ fìm 
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thông qua việc làm tăng mẫu số của phương trình Laplace 
tức là tăng độ dày t nên sẽ làm giảm sức căng thành. Cuối 
cùng, vì áp lực xuyên thành đóng vai trò quan trọng nên khi 
áp lực trong lồng ngực trở nên âm trong lúc hít vào thì áp lực 
xuyên thành tăng lên, nghĩa là hậu tải tăng lên. Điều này giải 
thích một phần vì sao PEEP có thể làm giảm hậu tải của tim 
trái. Cơ chế là do tăng áp lực trong lồng ngực làm giảm áp lực 
xuyên thành. Hiệu ứng này giải thích một phần vì sao PEEP có 
lợi trong phù phối do tim. Để hiểu chỉ tiết hơn, xin xem thêm 
chương Tương tác tim phối trong sách này. 


Tính trơ (eria). Tiền tải không chỉ làm tăng sức căng thành 
mà còn tạo nên một khối lượng trơ và tím phải thắng khối lượng 
trơ này để bơm máu. Khối lượng càng lớn thì tính trơ càng lớn 
có nghĩa là hậu tải sẽ càng lớn. Một lần nữa chúng ta thấy hậu 
tải lại phụ thuộc vào tiền tải. Tất cả những tác động này do làm 
tăng hậu tải nên sẽ làm giảm thể tích nhát bóp. 


Tác động của hậu tái lên đường cong áp lực-thê tích được biêu diễn 


trong Hình 5-10. Khi hậu tải tăng lên và tìm phải bơm máu vào một 
khu vực có áp lực cao hơn, điểm áp lực-thê tích để mở van ĐMC sẽ di 
chuyển đọc theo trục áp lực. Thì tâm thu sẽ xuất hiện sau điểm nảy. Nếu 
tiền tải vẫn được giữ nguyên, tông máu sẽ xảy Ta Ở điểm cuỗi tâm thu 
cao hơn và thể tích nhát bóp sẽ giảm. Tăng tiền tải sẽ cải thiện thể tích 
nhát bóp nhưng điểm cuối tâm trương sẽ cao hơn trên đường cong giãn 
năng tâm trương. Nếu tim không bù trừ cho hậu tái tăng lên này hoặc 
co bóp cơ tim giảm xuống, đường cong ESPVR sẽ chuyển xuống dưới 
và sang phải và tìm sẽ hoạt động ở mức co bóp thấp hơn. Nói một cách 
khác thể tích nhát bóp và EF sẽ giảm xuống. 
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Sinh lý bơm tim 


Hậu tải 
thấp 


Thể tích 


Hình 5-10. Ảnh hưởng của hậu tải lên đường cong áp lực-thể tích với giả định 
rằng giãn năng cuối tâm trương và tương quan áp lực cuối tâm thu-thê tích 
không đổi. Những đường cong áp lực-thể tích được trình bày bắt đầu với hậu 
tải thấp và kết thúc bằng các đường cong ở hậu tải cao (C1...Cn). Tương tự, 
đóng van ĐMC cũng xuất hiện ở áp lực cuối tâm thu tăng dần (D1...Dn). Tăng 
hậu tải làm giảm thể tích nhát bóp (SV1...SVn) [6]. 


5.2. Kết nối tim-động mạch 

Giữa tuần hoàn động mạch hệ thống cũng có một mối liên quan 
tương tự nhưng các lực tham gia vào lại khác nhau. Định luật Ohm 
chứng minh rằng tăng kháng lực động mạch do co mạch sẽ làm tăng 
huyết áp. Đồng thời, tăng kháng lực mạch máu mức độ đáng kể sẽ làm 
tăng hậu tải của tim và do vậy làm giảm cung lượng tim từ khi có các 
cơ chế bù trừ làm tăng co bóp cơ tim cũng như tăng tần số tìm. Điều 
quan trọng cần biết là hệ thống này ít nhạy hơn nhiều so với sự liên kết 
giữa máu tĩnh mạch trở về và cung lượng tim. Nếu xét ở phía tĩnh mạch 
thì thay đối áp lực 1-2 mmHg có thể làm thay đổi đáng kế cung lượng 
tim. Trên thực tế, Guyton đã ước tính răng cứ chênh áp hệ thông trung 
bình- nhĩ phải giảm đi ImmHg thì cung lượng tim sẽ giảm đi 14%. Về 
phía động mạch thì huyết áp thay đổi 30 đến 40 mmHg có thể không 
làm thay đổi đáng kể chức năng tim đo cơ tim khỏe có một dự trữ co cơ 
rất dồi dào. Ngược lại, với cơ tim đã bị suy thì chỉ cần tăng hậu tải nhẹ 
cũng đủ làm ảnh hưởng nghiêm trọng đến cung lượng tim. 
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Những khái niệm liên kết giữa tĩnh mạch và động mạch với chức 
năng tim có thể phổ quát hóa cho cả thất trái lẫn thất phải. Cung lượng 
tỉm và máu tĩnh mạch trở về có mối tương quan chặt chẽ với nhau và do 
vậy cần phải xem xét chúng đồng thời mỗi khi thầy thuốc muốn đưa ra 
một can thiệp điều trị nào đó. Do hệ mạch máu đóng vai trò quan trọng 
trong chức năng tim mạch và trong điều hòa cung lượng tim nên phần 
sau sẽ đề cập chí tiết đến điều hòa trương lực mạch. 
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Chương 6 
TỎNG QUAN VÈ SINH LÝ MẠCH MÁU 


Hệ thống mạch máu có hai chức năng cơ bản: phân bố và trao đôi 
chất. Chức năng phân bố bao gồm vận chuyển máu đến và đi khỏi cơ 
quan. Sự sắp xếp giải phẫu và các cơ chế kiểm soát sinh lý làm giãn 
hoặc co mạch máu quyết định chức năng vận chuyển này. Những thay 
đổi của đường kính mạch máu điều hòa huyết áp và quyết định lượng 
máu đến từng cơ quan đặc biệt và từng vùng khác nhau ngay trong mỗi 
một cơ quan. 


I. SƠ LƯỢC GIẢI PHẪU CHỨC NĂNG HỆ MẠCH MÁU 

Có thể xem xét giải phẫu hệ mạch bắt đầu từ động mạch chủ. Thất 
trái bơm máu vào động mạch chủ. Động mạch chủ phân bố máu đến 
toàn cơ thể thông qua một mạng lưới mạch phức tạp được minh họa một 
cách đơn giản hóa trong Hình 6-1. 


Động mạch chủ 


Tĩnh mạch 
chủ 


Động mạch 


Động mạch 


Hình 6-1. Sự sắp xếp các thành phần chính của hệ mạch máu [19]. 


Chức năng của các động mạch là vận chuyển máu dưới áp lực 
cao đến tổ chức. Do đó, thành động mạch dày và khỏe. Máu di chuyển 
trong động mạch có vận tốc cao. Các tiểu động mạch (ar/eriole) là 
những nhánh động mạch nhỏ nhất của hệ động mạch có tác dụng như 
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những ống dẫn máu đến mao mạch. Các tiểu động mạch cũng có thành 
cơ mạnh có thể co thắt và đóng kín hoàn toàn mạch máu này. Tuy nhiên 

- chúng cũng có thể giãn gấp vài lần làm tăng khả năng chứa máu và do 
đó làm thay đôi đáng kế lưu lượng máu đến từng tổ chức để đáp ứng với 
nhu cầu chuyển hóa của tổ chức đó. 


Chức năng của rao mạch (capillary) là trao đổi dịch, dinh 
dưỡng, điện giải, hortmone và các chất khác giữa máu và dịch kẽ. Đ 
đảm bảo được chức năng này, thành mao mạch rất mỏng và có rất nhiều 
lỗ nhỏ cho nước và các chất có trọng lượng phân tử thấp đi qua tự đo. 
Các tiểu tĩnh mạch (verzz/e) thu nhận máu từ mao mạch và dần dần hợp 
lưu để tạo thành các tĩnh mạch lớn hơn. 


Chức năng của tĩnh mạch là ống dẫn để vận chuyển máu từ tiểu 
tĩnh mạch về tìm. Một chức năng cũng không kém phần quan trọng là 
tĩnh mạch là những hồ chứa máu chính của cơ thể. Do áp lực trong tĩnh 
mạch hệ thống rất thấp nên thành tĩnh mạch khá mỏng. Nhưng cho dù 
có thành mỏng, tĩnh mạch vẫn có một lớp cơ có khả năng co và giãn do 
vậy chúng là những hồ chứa máu có thê kiểm soát được. Lượng máu trữ 
ở tĩnh mạch có thể thay đổi tùy theo nhu cầu tuần hoàn. Bảng 6-Í tóm 
tắt chức năng của các thành phần chính của hệ mạch. 


Bảng 6-1. Tóm tắt các chức năng của các cấu phần chính của hệ mạch máu 


Loại mạch máu ˆ Đường kính Thiết diện Chức năng 
(mm) (cm?) 
Động mạch chủ 25 2,5 Hạn chế độ nảy và có 
chức năng phân bỗ 
Động mạch nhỏ 0,2-1,0 20 - Phân bó và kháng trở 
Tiểu động mạch 0,01-0,2 40 Kháng trở (điều hòa 
áp lực/lưu lượng) 
Mao mạch 0,006-0,010 2500 Trao đổi 
Tiểu tĩnh mạch 0,01-0,2 250 Trao đổi, thu nhận và 
dung chứa 
Tĩnh mạch 0,2-5 80 Óng dẫn và dung 
chứa 
Tĩnh mạch chủ Thu nhận 
35 
8 


TS. =———————- 


102 


ng 


Tổng quan về sinh lý mạch máu 


II. CÁC NGUYÊN LÝ CƠ BẢN CỦA ĐIỀU HÒA TUẦN HOÀN 

Mặc dù chỉ tiết về chức năng tuần hoàn tất phức tạp, chúng ta có 
thể dựa trên ba nguyên lý cơ bản sau đây để hiểu được mọi hoạt động 
chức năng của hệ tuân hoàn. 


2.1. Lưu lượng máu phải đảm bảo nhu cầu chuyến hóa của tổ chức 

Tốc độ dòng máu đến từng tô chức gần như luôn luôn được điều hòa 
một cách chính xác theo nhu cầu của tô chức đó. Khi tổ chức hoạt động, 
chún g cần một một lượng lớn chất dinh dưỡng và do vậy lượng máu cung 
cấp phải tăng lên tương ứng. Đôi khi lượng máu tăng lên rất cao, thậm 
ˆ chí gấp 20-30 lần so với lúc nghỉ. Một điều đặc biệt là tim không thể tăng 
cung lượng lên hơn 4 đến T lần so với bình thường. Do vậy không thể 
tăng lưu lượng máu ở khắp tất cả các tô chức của cơ thể trong khi chỉ một 
số tổ chức nào đó tăng nhu cầu. Thay vào đó, các vùng mạch cục bộ của 
từng tổ chức sẽ theo đối liên tục nhu câu của tổ chức như như cầu oxy, 
dinh dưỡng vả sự ứ trệ của CO, và các chất cặn bã khác của chuyển hóa 
tô chức. Những yếu tố này sẽ tác động trực tiếp lên mạch máu tại chỗ làm 
giãn hoặc co các mạch máu này. Nhờ đó, lượng máu đến và đi tương ứng 
với nhu cầu của từng tổ chức cụ thể. Điều hòa tuần hoàn qua cơ chế thần 
kinh cũng giúp kiểm soát lưu lượng máu đến tổ chức. 


2.2. Cung lượng tim tự điều chỉnh 

Cung lượng tim được kiểm soát chủ yếu bởi tông lượng máu đến 
các tổ chức. Khi máu đi qua một tổ chức, nó lập tức quay trở lại tim 
thông qua tĩnh mạch. Tim đáp ứng một cách tự động với sự gia tầng lưu 
lượng máu trở về băng cách ngay lập tức bơm máu ra động mạch. Như 
vậy, tim hoạt động như một cầu trúc tự hành đáp ứng nhu cầu của các 
tô chức. Tuy nhiên, tìm thường cần sự hỗ trợ của các tín hiệu thần kinh 
đặc biệt để nó có thể bơm được lượng máu theo yêu cầu. 


2.3. Các cơ chế điều hòa có tính phân xạ thần kinh 

Nhìn chung, huy áp động mạch được kiểm soát độc lập với sự 
kiểm soát dòng mắu cục bộ của tỗ chức và kiểm soát cung lượng tim. 
Hệ tuần hoàn được trang bị rất nhiều cơ chế hiệu quả đề kiểm soát huyết 
áp. Ví dụ, ở bất kỳ thời điểm nào đó, huyết áp giảm đáng kể dưới mức 
bình thường thì chỉ trong vòng vài giây một loạt các phản xạ thần kinh 
sẽ được khởi hoạt gây nên nhiều thay đổi tuần hoàn nhằm nâng huyết áp 
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về mức bình thường. Các tín hiệu thần kinh có khá năng đặc biệt trong: 
- _ Tăng sức co cơ tim, 
- - Gây co các hỗ máu tĩnh mạch nhằm huy động nhiều máu tham 
gia vào tuân hoàn tích cực, 
- _ Làm co tiểu động mạch lan tỏa nhằm giữ máu lại trong các 
động mạch lớn hơn đề làm tăng huyết áp. 


Sau đó, trong khoáng thời gian dài hơn từ vài giờ đến vài ngày, 
thận sẽ phát hay vai trò chính trong kiểm soát huyết áp thông qua 
phóng thích các hormone kiểm soát huyết áp lẫn thông qua điều hòa 
thê tích máu. 


Như vậy, nói một cách ngắn gọn thì n# cầu của từng tỗ chức cụ 
thể sẽ được đáp ứng thỏa đúng bởi tuần hoàn. Trong từng chương cụ 
thể chúng ta sẽ lần lượt tìm hiểu các cơ chế điều hòa lưu lượng máu tại 
chỗ, điều hòa cung lượng tim và huyết áp. 


HI. TƯƠNG TÁC GIỮA BƠM TIM VÀ MẠCH MÁU 

Cung lượng tim được quyết định bởi tần số tim, sức co bóp, tiền tải 
và hậu tải. Tần suất và sức co bóp cơ tim là những đặc tính liên quan 
trực tiếp đến bản thân tim. Tiền tải và hậu tải liên quan đến cả tim lẫn 
hệ mạch máu. Sự tương tác này có thê hiểu được thông qua nghiên cứu 
đường cong chức năng mạch máu và đường cong chức năng tim hay 
còn gọi là đường cong Starling cũng như sự tương tác của chúng. 


SN? ễ tích "Tân số | Cũng lượng | 
bó nhấp bóp * tim tim 


CO BÓP CƠ TIM 


¬| 
=. |: 


` 


Hình 6-2. Các yếu tố ảnh hưởng lên cung lượng tim. Dấu cộng (+) biểu diễn 
tác động tăng cường và dấu trừ (-) thể hiện tác động ức chế. 
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3.1. Đường cong chức năng mạch máu 

Trong điều kiện sinh lý bình thường, cung lượng tim phụ thuộc vào 
chức năng mạch máu hệ thống. Cu#g lượng tìm phụ thuộc rất lớn và 
chức năng mạch máu vào thời điểm ngay trước đó. Như vậy, việc hiểu 
được những thay đổi chức năng mạch máu có tác động như thế nào đến 
cung lượng tim và hồi lưu tĩnh mạch đóng một vai trò quan trọng trong 
hiểu biết tương tác tim mạch. Các thức tốt nhất để mô tả tương tác này 
là sử dụng đường cong chức năng mạch máu (vascwlar ƒuncfion cu?ve). 
Đường cong chức năng mạch máu đôi khi còn được gọi là đường cong 
hồi lưu tĩnh mạch (wenows refurn curve). Để hiểu được khái niệm này 
chúng ta phải biết rõ mối tương quan giữa cung lượng tim, áp lực ĐM 
chủ trung bình và áp lực nhĩ phải. 


100 


Áp lực ĐM 
ì | chủ trung 
+ bình 
E 
= sọ 
O 
=) 
°. 
« 
Pmc >> 


0 Cụng lượng tìm 


Hình 6-3. Tác động của cung lượng tim lên áp lực động mạch chủ trung bình 
và lên áp lực nhĩ phải. Trong một giới hạn nào đó thì cung lượng tim tăng sẽ 
làm tăng áp lực ĐMC trung bình và làm giảm áp lực nhĩ phải (hoặc CVP). 
Giảm cung lượng tim đến trị số không làm tăng áp lực nhĩ phải và giảm áp lực 
động mạch chủ. Lúc này cả hai áp lực cân bằng nhau ở trị số áp lực đỗ đầy 
mao mạch trung bình (mean circulatory filling pressure, Pmc) [6]. 


Để hiểu rõ được đường điều này chúng ta hãy xem xét một mô 
hình bao gồm một bơm, một khoang động mạch có một giãn năng nhất 
định (C ), một kháng trở (biểu hiện sức cán của tiểu động mạch, mao 
mạch và tiểu động mạch) và một khoang tĩnh mạch có giãn năng nhất 
định (C ) (Hình 6-4). Bơm sẽ dịch chuyển máu từ khoang tĩnh mạch 
sang khoang động mạch ở một tốc độ nào đó. Trong mô hình này, tốc 
độ bơm máu của bơm biểu diễn cung lượng tỉm. Giãn năng của khoang 
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động mạch cho phép khoang này có thể chứa được một phần máu trước 
khi được đây qua kháng trở vi mạch để sang khoang tĩnh mạch. Khoang 
tĩnh mạch có thể chứa được một thể tích máu lớn hơn nhiều do giãn 
năng cao. Tăng Q sẽ làm giảm thẻ tích máu trong khoang tĩnh mạch và 
do vậy sẽ làm giảm áp lực trong khoang tĩnh mạch. Áp lực này tương 
ứng với CVP. Ngược lại, giảm Q sẽ làm tăng thể tích máu trong khoang 
tĩnh mạch và làm tăng CVP, 


"“œvể 


R 
...ợỷ._. 


Hình 6-4. Mô hình bơm tỉm và mạch máu [26]. 


Từ mô hình trên chúng ta có thể rút ra những khái niệm quan trọng 
nếu xem xét ở các giá trị cực điểm của đường cong (Hình 6-5). Ở một 
điểm nào đó, Q đạt được giá trị cực đại và tại đó thể tích máu trong 
khoang fĩnh mạch không thể giảm hơn được nữa. Lấy máu từ khoang 
tĩnh mạch vượt quá điểm này sẽ tạo nên áp lực âm trong khoang tĩnh 
mạch tạo nên tình trạng xẹp thành mạch. Điểm này được gọi là áp lực 
đóng (critical closing pressure, Pcc). Áp lực đồng biểu diễn mức CP 
thấp nhất có thể có và Q cao nhất có thể có đối với mỗi một thể tích 
máu nhất định nào đó. Ngược lại, khi Q bằng không, hệ thống này đạt 
được sự cân bằng trong đó áp lực trong các khoang động mạch và tĩnh 
mạch chỉ được quyết định bởi giãn năng của các khoang. Trong trường 
hợp này, CVP sẽ đạt được giá trị cực đại với mỗi thể tích máu nhất định. 
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Cũng cần phải chú ý rằng đường cong này bị ảnh hưởng bởi thể tích 
máu. Tăng thê tích máu làm đường cong dịch chuyển song song lên trên 
và giảm thể tích máu làm đường cong tịnh tiến xuông dưới. 
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Hình 6-5. Đường cong chức năng mạch máu. Ảnh hưởng của thay đổi cung 
lượng tim lên áp lực nhĩ phải (CVP) và áp lực đỗ đầy mao mạch trung bình 
(Pmc) ở các thể tích máu (Vol) và giãn năng tính mạch (Cv) khác nhau (A). 
Thay đổi của kháng lực mạch máu hệ thống (SVR) ảnh hưởng ra sao đến 
dường cong chức năng mạch máu (B) [19]. 


3.2. Đường cong chức năng tim 

Đường cong chức năng tim (cardiac function curve) là nghịch đảo 
của đường cong chức năng mạch máu. Nghĩa là đường cong chức năng 
tim khảo sát tác động của CVP lên cung lượng tim (Hình 6-6). Mối 
tương quan này dựa trên định luật Starling. Định luật này phát biểu rằng 
sự gia tăng của cung lượng là do sự tăng sự căng giãn của cơ từm 
làm tăng khả năng có bóp. Nói một cách đơn giản thì định luật này cho 
biết: trong một khoảng giá trị nào đó thì tăng áp lực nhĩ phải sẽ làm tăng 
cung lượng tim. Trên phần sườn dốc của đường cong, tăng CVP do tăng 
hồi lưu tĩnh mạch sẽ làm căng thất phái (nghĩa là làm tăng tiền tải), làm 
tăng co bóp cơ thất phải và do vậy lưu lượng máu lên phôi tăng theo. 
Lượng máu lên phối tăng làm lượng máu tĩnh mạch phỗi trở về nhĩ trái 
tăng. Như vậy, tiền tải thất trái tăng và cuối cùng là tăng cung lượng 
tim hệ thống. Mặc dù đường cong chức năng tim liên quan trực tiếp đến 
CVP nhưng nó cũng có thể bị ảnh hưởng bởi những yếu tô khác như hậu 
tải, sức co bóp cơ tìm và tần số tim. 
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Hình 6-E, thường cong chức năng tìm, Trị sÃ cùng lượng tim theo giá trị của 
áp lực nhĩ phải. Ba trạng thái chức năng tim được minh họa trên hình là: bình 
thường, chức năng tim tăng và chức năng tim giảm. Hoạt động của tim được 
tính bằng cung lượng tim sẽ tăng lên (đường cong lệch qua trái lên trên) thông 
qua tăng tần số tim, tăng sức co bóp và giảm hậu tải [19]. 


Như trên đã nói, cung lượng tim không chỉ phụ thuộc vào tần số tim 
và sức co bóp cơ tim mà còn chịu ánh hưởng rất lớn bởi hậu tải. Tăng 
sức cản mạch máu hệ thống làm tăng hậu tải có thể làm đường cong bị 
hạ thấp xuống. Ngược lại, giãn mạch máu hệ thống làm giảm hậu tải sẽ 
làm đường cong dịch chuyền lên trên (Hình 6-7). 


Giãm sức cản mạch máu 


Sức cản mạch máu cơ bản 


Tăng cản mạch máu 


CVP 


Hình 6-7. Các đường cong chức năng tim trong các điều kiện kháng lực mạch 
máu hệ thống khác nhau. Đường cong chức năng tim mô tả áp lực tĩnh mạch 
trung tâm (CVP) hay hồi lưu tĩnh mạch phổi ảnh hưởng như thế nào đến cung 
lượng tim (Q). Ở phần dốc lên của đường cong, tăng CVP làm cơ thát tăng co 
bóp. Tăng kháng lực mạch máu hệ thống (làm tăng hậu tải) làm đường cong 
dịch chuyển xuống dưới. Ngược lại, giảm kháng lực hệ thống (làm giảm hậu 
tải) làm dịch chuyển đường cong lên trên [26]. 
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3.3. Tương tác của đường cong chức năng mạch và đường cong 

chức năng tim 

Tại bất kỳ thời điểm nào đó thì hệ tùm mạch cũng sẽ hoạt động tại 
một điểm giao cắt giữa đường cong mạch máu và đường cong chúc 
năng tim (Hình 6-8). Di lệch khỏi điểm giao cắt này chỉ là tạm thời 
khi các đường cong này chính xác. Ví dụ, theo mô hình giản lược được 
trình bày ở đây thì nếu bơm tim đột ngột tống một lượng máu nhiều hơn 
bình thường thì thể tích và áp lực sẽ tăng lên trong khoang động mạch 
và giảm trong khoang tĩnh mạch. Điều này làm dịch chuyền tạm thời 
đường cong mạch máu sang trái. Theo đường cong chức năng tim thì 
trong lần tống máu tiếp theo lương máu sẽ giảm xuống vì CVP giảm 
xuống. Sau một khoảng thời gian rất ngắn, sự giảm cung lượng này sẽ 
làm tăng CVP. Do đó đường cong chức năng mạch máu tăng lên trở lại 
điểm giao cắt ban đầu. 


- Việc biểu diễn các đường cong nảy ứng với các tình trạng sinh lý 
khác nhau trên cùng một biểu đồ rất có Ích vì nó minh hoạ các tương 
tác quan trọng giữa cung lượng tim, tiền tải, sức cản mạch máu n ĐOạI 
biên (hay hậu tải) và thể tích máu. Ví dụ, ở Hình 6-8, chúng ta có thể 
thấy rằng những biến đổi của sức cản mạch máu ảnh hưởng đến cả 
đường cong chức năng mạch máu lẫn đường cong chức năng tim trong 
khi thay đổi thể tích máu chỉ tác động lên đường cong chức năng mạch 
máu. Hơn nữa chúng ta có thể thấy rằng trong khi thay đổi thể tích máu 
đưa đến những thay đổi song song của đường cong chức năng mạch 
máu thì những thay đôi của sức cản chỉ làm thay đổi độ dốc của đường 
cong mà không thay đổi CVP ở Q không bởi vì điểm này chỉ phụ thuộc 
vào thể tích máu và giãn năng (Hình 6-8). 
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Hình 6-8. Ảnh hưởng của tăng kháng lực mạch máu hệ thống lên các đường 
cong chức năng tim và đường cong chức năng mạch máu. Tăng kháng lực 
mạch máu hệ thống (hoặc hậu tải) làm hai đường cong đi xuông dưới do 
đó điểm giao cắt hoạt động của hệ tìm mạch cũng di lệch xuống dưới. Tăng 
kháng lực mạch máu ngoại biên không thay đổi đường cong chức năng mạch 
máu khi Q có giá trị 0 vì CVP tại điểm này chỉ được quyết định bởi giãn năng 
của khoang tĩnh mạch cho dù thể tích máu là như thế nào [26]. 


Vì hệ tim mạch hoạt động ở một điểm giao cắt giữa hai đường cong 
này nên những thay đối về thể tích máu sẽ làm dịch chuyền trạng thái 
hoạt động của hệ này thậm chí nó còn làm biến đổi cả chức năng nội tại 
của tim (Hình 6-9). Các bệnh lý nặng, cùng những biến loạn sinh lý của 
chúng, sẽ ảnh hưởng đến hệ tim mạch theo các phương thức khác nhau 
và có thể tác động lên đường cong chức năng tim và mạch theo những 
cách khác nhau. Tương tự như vậy, các trị liệu cũng có những hiệu ứng 
khác nhau. Do đó, mặc dù mô hình lý thuyết mô tả các đường cong chức 
năng mạch máu và tim rõ ràng là quá giản lược nhưng chúng cũng cung 
cấp cho thầy thuốc một nền tảng lý thuyết để tìm ra được cách tiếp cận 
điều trị thích hợp cho những bối cảnh lâm sàng khác nhau. 


Tổng quan về sinh lý mạch máu 


vị 


Hình 6-9. Ảnh hưởng của thể tích nội mạch lên đường cong chức năng tim 
và mạch. Truyền dịch làm tăng và thiếu dịch làm giảm đường cong chức năng 
mạch máu. Vì hệ tim mạch hoạt động tại điểm giao cắt giữa hai đường cong 
nên tình trạng chức năng của toàn hệ cũng chịu ảnh hưởng của tình trạng thế 
tích trong lòng mạch [26]. 


1V. ĐIÊU HÒA TRƯƠNG LỰC MẠCH MÁU 

Điều hòa trương lực mạch máu hệ thống là một quá trình phức tạp 
do sự tương tác của các cơ chế thần kinh, thể dịch và điều hòa tại chỗ 
trên chức năng cơ mạch máu. Có nhiều hệ thống trung gian điều hòa 
khác nhau cùng tác động lên cơ trơn mạch máu nhằm thiết lập kháng 
lực mạch máu hệ thống, sự phân bố của cung lượng tim, dòng chảy 
chất dinh dưỡng đến các giường mạch khác nhau và cuối cùng Ì là tưới 
máu tổ chức. Ở trạng thái bình thường, nu cầu tại chỗ sẽ quyết định 
lưu lượng máu tại chỗ đó. Tuy nhiên, ở bệnh nhân bệnh nặng, các cơ 
chế điều hòa hằng định nội môi này bị nhiễu loạn và do đó khả năng 
điều hòa tại chỗ sẽ bị quá tải. Trong những tình huống kích tác cấp 
tính, những yếu tố này tác động hợp đồng để đảm bảo áp lực máu và để 
cung cấp đủ dưỡng chất và oxy cho các cơ quan sinh tử (não và cơ tim). 
Mỗi một yếu tô điều hòa này ‹ được nghiên cứu riêng biệt tuy nhiên một 
đáp ứng i vivo “phải được điều chỉnh rất tỉnh tế và được phối hợp nhịp 
nhàng để tạo điều kiện cho sự tăng trưởng, phát triển và đáp ứng tối ưu 
với các kích tác. Hiểu rõ được quá trình điều hòa trương lực mạch máu 
sẽ giúp nắm vững mối liên kết giữa hệ mạch máu và chức năng tỉm. 
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Chương 7 


ĐIÊU HÒA TIM MẠCH QUA CƠ CHÉ 
THẢN KINH 


Thần kinh trung ương kiểm soát mạch máu là một mạng lưới rất 
phức tạp và bao gồm một loạt các receptor hướng tâm đáp ứng với 
những nhiễu loạn của hằng định nội môi. Hệ thống này được cấu tạo 
bởi nhiều tầng khác nhau (tuỷ gai, thân não, vùng dưới vỏ và các vùng 
vỏ mới) có tác dụng kiểm soát và điều hòa những tín hiệu hướng tâm và 
ly tâm và một mạng lưới phức tạp các cơ quan thực hiện chức năng bao 
gồm tim, cơ trơn mạch máu và tuyến nội tiết. 


Như sẽ được đề cập trong Chương 9 của sách này, quá trình điều 
hòa lưu lượng máu đến tổ chức là do các cơ chế kiểm soát lưu lượng 
máu tại chỗ. Còn kiểm soát thần kinh có một chức năng ở tẦm vĩ mô 
hơn như tái phân bố lưu lượng máu đến từng vùng khác nhau của cơ 
thể, tăng hay giảm hoạt động co bóp của cơ tim và đặc biệt quan trọng 
là chức năng kiểm soát nhanh chúng huyết áp động mạch hệ thống. 
Trong điêu hòa chức năng hệ tuân hoàn thì hệ giao cảm đóng vai trò 
quan trọng hơn nhiều so với hệ phó giao cảm. 


Sự phân bố thần kinh cho giường mạch hệ thống có ngay từ trong 
đời sống bào thai kéo dải cho đến tuôi trưởng thành. Sự phát triển này 
bao gồm tăng khả năng kiểm soát tỉnh tế hơn của vỏ não lên các đáp ứng 
mạch máu, tăng cường khả năng điều hòa các tín hiệu hướng tâm và sự 
trưởng thành của các tín hiệu từ vỏ não đi xuống đến tuỷ gai. Cùng với 
tuôi già cũng như tình trạng bệnh lý, các yếu tố thần kinh này có thể bị 
biến đôi. 


I. PHẦN BÓ THÂN KINH TỰ ĐỘNG 
1.1. Trung tâm vận mạch ở não 
Các trung tâm thần kinh điều hòa vận mạch nằm ở thân não gồm 
các vùng sau: 
1. Một vùng co mạch (vasoconsirictor area) năm hai bên ở phần 
trước bên hành tủy cao. Các dây thần kinh có nguyên ủy từ 
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vùng này phân bố cho tất cả các tầng của tủy gai. Từ đây chúng. 
sẽ kích thích các thần kinh co mạch trước hạch của hệ thần kinh 
giao cảm. 

2: Một vùng giãn mạch (vasodilator area) nằm hai bên phần trước 
bên của phần hành tủy thấp. Các sợi thần kinh của vùng này 
phóng chiếu lên trên đến vùng co mạch đã được mô tả ở trên. 
Chúng kích thích hoạt động co mạch của vùng này do vậy có 
tác dụng giãn mạch. . 

3. Một vùng cảm giác nằm hai bên bó đơn (racfws solifaries) ở 
phần sau bên của hành tủy và phần dưới cầu não. Các sợi thần 
kinh của trung tâm này nhận tín hiệu thần kinh cảm giác từ hệ 
tuần hoàn. Các tín hiệu ly tâm từ vùng cảm giác này giúp kiểm 
soát các hoạt động của cả vùng co mạch lẫn vùng giãn mạch 
của trung tâm vận mạch nhờ đó tạo nên sự kiểm soát kiểu phản 
xạ lên rất nhiều chức năng tuần hoàn. Một ví dụ là phản xạ thụ 
thể áp lực điều hòa huyết áp động mạch. 


1.2. Phân bố thần kinh vận mạch ngoại biên 
Các sợi thần kinh giao cảm vận mạch đi ra khỏi tủy gai trong tất 
các cả các dây thân kinh tủy gai đoạn ngực và thần kinh tủy gai ở một 
hai đốt sông lưng đâu tiên. Các sợi thân kinh này đi vào chuỗi hạch giao 
cảm năm dọc hai bên cột sông. Sau đó, chúng sẽ đi theo hai đường đề 
đên phân bô cho hệ tuân hoàn: 
1. Đi trong các dây thần kinh giao cảm đặc biệt chủ yếu cung cấp 
thân kinh cho giường mạch của các cơ quan nội tạng và tim. 
2. Hầu như ngay lập tức đi vào các phần ngoại biên của dây thần 
kinh tủy gai đê đên phân bô thân kinh cho các giường mạch 
ngoại biên. 


Ở hầu hết các tổ chức thì tất cả các thành phần mạch máu, #„øog 
trừ mao mạch, cơ vòng tiền mao mạch các : động mạch sau tiểu động 
mạch (metarteriole), đều được cung cấp thần kinh giao cảm. Phân bố 
thân kinh giao cảm ở các động mạch nhỏ và tiểu mao mạch cho phép 
kích thích giao cảm làm tăng kháng lực của các mạch máu này, qua đó 
làm giảm lượng máu đến tổ chức. Tại các tĩnh mạch lớn, chứa lượng 
máu lớn, kích thích giao cảm làm các mạch này co lại đưa máu về tim, 
nghĩa là làm tăng thê tích máu tham gia tích cực vào tuần hoàn. Lượng 
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máu về tim tăng cũng làm tăng chức năng co bóp của cơ tim theo định 
luật Starling. 


Các sợi co mạch giao cảm phân bố đến gần như tất cả các cầu phần 
của hệ tuần hoàn. Tuy nhiên, mật độ thay đổi tùy theo tổ chức, nhiều 
hơn ở một số tổ chức và ít hơn ở một số tổ chức còn lại. Tác dụng co 
mạch giao cảm đặc biệt mạnh mẽ ở thận, ruột, lách và da nhưng lại 
không mạnh ở cơ vận động và não. 


Động mạch 


Tiểu động 
mạch 


Co mạch đo 
giao cảm 


Tĩnh mạch Tiểu tĩnh mạch 


Hình 7-1. Tác dụng co mạch do kích thích giao cảm trên các thành phần khác 
nhau của hệ mạch máu [10]. 


Tại tim, bên cạnh các sợi thần kinh giao cảm phân bó cho mạch 
máu nuôi tìm như đối với các cơ quan khác thì thẩm kinh giao cảm còn 
cho nhánh trực tiếp đến cơ tìm. Kích thích giao cảm làm tăng hoạt 
động cơ tim đáng kế thông qua tăng co bóp lẫn tăng tần số. 


Hệ thần kinh phó giao cảm chỉ đóng một vai trò khiêm tốn trong 
điều hòa chức năng tim mạch so với hệ thần kinh giao cảm và so với 
chính bản thân hệ này ở các cơ quan khác trong cơ thể. Thần kinh phó 

- giao cảm chỉ phối tim thông qua đây X có tác dụng làm chậm tân số tim 
đáng kẻ, thậm chí có thể gây ngừng tim. 


II. SINH LÝ ĐIỀU HÒA QUA CƠ CHẾ THÀN KINH 

Kiểm soát thần kinh cho phép điều hòa nhanh chóng và kiểm soát 
đồng thời nhiều vùng khác nhau của hệ tuần hoàn. Điều hòa này chủ yếu 
được thực hiện thông qua cơ chế phản xạ. Điều hòa thần kinh bao gồm: 
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l. Thông tin hồi tác (qua nhánh hướng tâm) thu nhận được từ các 
thụ thể áp lực (barorecepfor) cũng như các thụ thể căng giãn 
của tim (cardiac strech receptor). 

2.. Kiểm soát có nguồn gốc thần kinh (nhánh ly tâm) thông qua hệ 
thần kinh tự động. 


2.1. Nhánh hướng tâm 

Các tín hiệu hướng tâm từ hệ tuần hoàn tham gia vào điều hòa lưu 
lượng máu và trương lực mạch máu tuần hoàn hệ thống bao gồm các 
thụ thể áp lực (barorecepíor) và thụ thể hóa học (chemoreceptor) ở 
động mạch cảnh và động mạch chủ, các thụ thể hướng tâm ở phổi, các 
sợi hướng tâm từ tim và các sợi thần kinh quanh mạch máu. Các thông 
tin hướng tâm này được đưa về não và được não xem là tín hiệu cảnh 
báo giảm huyết áp. Do đó hệ thần kinh trung ương sẽ tăng cường kích 
thích giao cảm đi ra để làm tăng tần số tim và trương lực mạch. Trong 
một đáp ứng tích hợp xuất hiện tại thân não, dây thần kinh X mang các 
thông tin ức chế tim sẽ bị giảm hoạt động do vậy làm tăng tần số tim 
hơn nữa. Ngược lại, khi huyết áp động mạch hệ thống tăng, các thụ thể 
áp lực động mạch cảnh sẽ gửi xung động về TKTW và cơ quan này 
xem đây là tín hiệu cánh báo tăng huyết áp. Trung tâm này sẽ gia tăng 
trương lực phê vị, giảm kích thích giao cảm đến tim và giảm trương lực 
co mạch đo giao cảm đến giường mạch hệ thống. Những đáp Vi này 
được điều phối ở mức thân não và ở nhân bó đơn. 


2.1.1. Các thụ thể áp lực 

Các thụ thê áp lực là những cầu trúc có chức năng cám nhận áp lực 
máu nằm trên xoang cảnh và quai động mạch chú, trên thành nhĩ phải 
và nhĩ trái. Các receptor này gia tăng tín hiệu khi bị kéo căng (tăng áp 
lực). Ngược lại, khi huyết áp giảm, chúng cũng giảm tín hiệu. Các tín 
hiệu hướng tâm từ các thụ thể áp lực sẽ đi về các trung tâm ức chế tim 
ở thân não gây nên hiện tượng giãn mạch và giảm tần số tim cũng như 
giảm sức co bóp cơ tim. Khi huyết áp hạ, thụ thê áp lực sẽ giảm gửi tín 
hiệu về não và do đó trung tâm vận mạch sẽ được giải ức chế gây nên 
co mạch và tăng co bóp cơ tim. Thứ hai, giảm kích thích trung tâm ức 
chế tim sẽ làm giảm trương lực phế vị. Giảm luồng thần kinh phó giao 
cảm ly tâm này cùng với sự gia tăng toàn thể hoại tính giao cảm sẽ hợp 
đồng đưa đến tăng co bóp và tăng tân số tim cũng như co mạch lan tỏa 
có tác dụng đối kháng tình trạng hạ huyết áp. 
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Gần đây, có nhiều bằng chứng rõ ràng cho thây rằng nội mô mạch 
máu điều hòa chức năng của thụ thể áp lực theo kiểu cận tiết. Sự sản 
xuất prostacyclin tại chỗ do nội mô khi bị căng sẽ làm tăng độ nhạy của 
các thụ thê này. Như vậy, quá trình điều hòa tăng cường của nội mô đo 
. căng giãn lên hoạt động thần kinh được thực hiện qua cơ chế này có thể 
làm tăng đáng kế độ nhạy của thụ thể áp lực cũng như tăng đáp ứng của 
hệ tim mạch. Phóng thích prostacyclin nội mô có tác động làm tăng hoạt 
tính của thụ thể áp lực và làm tăng hoạt động của trung tâm ức chế tim. 
Thêm vào đó, cũng có bằng chứng cho thấy tổn thương nội mô cũng 
giải phóng ra các yếu tô ức chế thụ thể áp lực làm giảm hoạt động của 
các thụ thể này. 


Tổn thương nội mô, ví dụ nhữ trong nhiễm trùng huyết, sau chạy 
tuần hoàn ngoài cơ thể trong phẫu thuật tim hở hoặc trong tăng huyết 
áp mạn tính và suy tim xung huyết có thể làm suy yếu đáng kế cơ chế 
điều hòa qua thụ thế áp lực. Trong những. bối cảnh này thì việc kiểm 
soát huyết áp và chức năng tim không còn bình thường một phần là do 
rỗi loạn chức năng nội mô. 

Kích thích thụ thể ở xoang cảnh làm chậm tân số tim, giãn mạch và 
giảm huyết á áp động mạch. Cơ trơn thành động mạch ở vùng có các hóa 
thụ thể được phân bố thần kinh ly tâm gây co mạch. Điều này gợi ý rằng 
hoạt động giao cảm có thể làm thay đổi đáp ứng của các thụ thể hóa học. 
Co fĩnh mạch làm tăng máu tĩnh mạch trở về tim do đó làm tăng tiền 
tải. Các tín hiệu giao cảm ly tâm làm tăng co bóp cơ tim và tăng tần số 
tim. Hiện tượng này đi kèm với tăng trương lực động mạch (tăng hậu 
tải). Mỗi cầu phần này đều góp phần đưa huyết áp trở về bình thường. 
Các thụ thể áp lực ở ĐM chủ và xoang cảnh hoạt động vừa độc lập vừa 
cộng hưởng với nhau. Đáp ứng tối đa với stress sẽ đạt được khi có sự 
kết hợp của tất cả các thụ thể áp lực. Đáp ứng co mạch thường không 
đồng nhất ở các giường mạch khác nhau. Ở một số cơ quan như não, 
cơ tim và thận, cơ chế tự điều hòa lưu lượng máu có khả năng hoạt động 
trong một phổ huyết áp dao động khá lớn. Co mạch nặng nhất xây ra Ở 
da, cơ vận động ' và các giường mạch tạng. Như vậy, cơ chế này vừa đảm 
bảo tăng cung cấp máu cho các cơ quan sinh tử vừa có tác dụng hạn chế 
chảy máu trong các chấn thương, bệnh lý gây mắt máu cấp. 


Có hai loại thụ thế căng được tìm thấy trong cơ thất. Loại thứ nhất 
phát xung theo kiêu xung theo nhịp tim và có sô lượng ít. Loại thứ hai 
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đáp ứng với kích thích cơ học và với nhiều loại thuốc cũng như hóa chất 
thông qua các sợi thần kinh hướng tâm không bọc myelin, được gọi là 
các sợi C chủ yếu nằm ở thất trái. Kích thích các sợi C làm hạ huyết 
áp và chậm nhịp tim do kích thích phó giao cảm đồng thời ức chế giao 
cảm. Có những bằng chứng gợi ý răng thụ thể hóa học ở động mạch 
cảnh có vai trò quan trọng hơn tr: ong kiểm soát điều hòa giao cảm dòng 
máu đến cơ trong khi các thụ thể tim có vai trò quan trọng hơn trong 
điều hòa lưu lượng máu thận. 


2.2.2. Các thụ thể hóa học động mạch 

Các thụ thể hóa học (chemorecepior) nằm ở thể cảnh có khả năng 
đáp ứng với PaO., PaCO, và pH. Khi PaO, giảm xuống đến giá trị 
50mmHg thì hệ thần kinh sẽ đáp ứng bằng. cách tăng thông khí. Sự 
phóng thích epinephrine thượng thận qua cơ chế thần kinh sẽ làm tăng 
huyết áp. Toan máu và (tăng thán cũng làm tăng huyết á áp thông qua cơ 
chế co mạch và phóng thích các catecholamine được điều hòa qua trung 
gian thần kinh. Tín hiệu hướng tâm từ thụ thể hóa học được gửi lên 
nhiều tầng khác nhau của thân não bao gồm cả bó đơn. Hiện nay không 
biết rõ là các đáp ứng của thụ thể hóa học và thụ thể áp lực có tích hợp 
ở cũng các nhân não cuối cùng hay không. Tuy nhiên có vẻ như là các 
đáp ứng này có liên quan và được điều hòa một cách chặt chẽ. Các thụ 
thể hóa học có thể không có vai trò lớn trong tình trạng bình thường và 
chỉ được hoạt hóa khi hóa học máu động mạch trở nên bất thường. Hiện 
nay cũng chưa được rõ là các đáp ứng thụ thể hóa học đối với hạ oxy 
máu trong bệnh tim bầm sinh có tím có bị thay đổi và liệu chúng có trở 
lại bình thường sau phẫu thuật sửa chữa triệt đề hay không. 


Các sợi hướng tâm từ tìm cũng có nguyên ủy từ các tâm nhĩ. Những 
thụ thể này có thể có vai trò quan trọng trong theo dõi áp lực tĩnh mạch. 
Hoạt hóa các thụ thể này do căng giãn buồng nhĩ sẽ điều hòa các đáp 
ứng thần kinh bao gồm nhịp nhanh và giãn mạch đến thận cũng như 
phóng thích các peptide. thải muối qua nước tiểu (nafriurefic pep(ide). 
Các peptide có nguồn gốc từ nhĩ, thất và từ một số vị trí khác đóng vai 
trò quan trọng trong cân bằng nội môi của hệ tuần hoản ở bệnh nhân 
suy tim sung huyết. 


Các thụ thể căng giãn cũng được tìm thất ở thành tâm nhĩ và tâm 
thât. Các thụ thê căng giãn ở nhĩ năm ở cả hai nhĩ ngay vị trí tĩnh mạch 
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để vào nhĩ. Có hai loại thụ thể nhĩ được tìm thấy. Các thụ thể loại A 
phát xung trong quá trình nhĩ thu và đáp ứng với những thay đổi áp lực 
buồng nhĩ. Thụ thể nhĩ loại B phát xung trong quá trình thất co bóp và 
đáp ứng với những thay đổi thể tích buông nhĩ. Các thụ thể loại A kích 
thích còn thụ thể loại B ức chế hoạt động giao cám. Những thụ thể căng 
giãn này gửi những thông tin hồi tác về vùng dưới đổi và ức chế tiết 
hormone bài niệu (vasopressin). Căng buông nhĩ kích thích phóng thích 
yếu tế bài natri nhĩ (ANF) sẽ được bàn luận kỹ hơn trong phần sau. Các 
thụ thể nhĩ cũng làm thay đổi kích thích giao cảm của tuần hoàn thận. 
Thông qua những cơ chế này, các đhụ thể căng ở nhĩ đóng một vai trò 
quan trọng trong điều hòa th tích nội mạch. Chúng cũng chịu trách 
nhiệm trong sự kích thích tăng tần số tim thông qua phản xạ Bainbridge. 


Các kích thích hướng tâm có nguồn gốc từ thụ thể cơ học phế vị 
(vagal mechanorecepfor) có nguyên ủy bên trong các buồng thất. Một 
khi được kích thích, các tín hiệu này sẽ làm chậm tần số tim rất nặng và 
gây hạ huyết áp hệ thống. Hiện tượng này được gọi là phản xạ Bezold- 
Jarisch. Các tín hiệu giao cảm hướng tâm có tác dụng cảm nhận cảm 
giác đau tại tim dường như cũng hiện diện ở cơ quan này. 


2.3. Nhánh ly tâm đến hệ tuần hoàn 

Kiểm soát giao cảm có nguồn gốc thần kinh trung ương bao gồm một 
mạng lưới phức tạp được tổ chức cao bao gồm vỏ não mới, vùng dưới đôi 
và các nhân thần kinh ở thân não. Các tín hiệu hướng tâm từ các thụ thê 
áp lực và thụ thể hóa học từ xoang cảnh và động mạch chủ khởi động các 
đáp ú ứng bên trong vùng dưới đồi và thân não. Những đáp ứng này được 
đưa đến bó đơn của thân não. Từ đây, các tín hiệu giao cảm sẽ đi xuống 
trong tủy sống và tiếp hợp với cột giữa bên. Các tín hiệu ly tâm này được 
__ điều hòa và xử lý một lần nữa trước khi ra ngoài đi đến các cơ quan đích 
bao gồm các giường mạch thông qua các hạch giao cảm. 


Trong lúc chạy tuần hoàn ngoài cơ thể kèm hạ thân nhiệt sâu, cơ 
chế tự điều hòa của não bị suy yêu. Hạ thân nhiệt và các chất gây mê 
cũng làm thay đổi khả năng tích hợp tại thần kinh trung ương của các 
phản xạ bảo vệ tim mạch. Các phản xạ được tổ chức cao độ của thân 
não cũng bị suy yếu trong khi hạ thân nhiệt sâu do đó muốn đánh giá 
chết não thì cần phải đưa nhiệt độ cơ thể lên càng gần mức bình thường 
càng tốt. 
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Kiểm soát giường mạch hệ thống qua cơ chế thần kinh tự động 
được thực hiện bởi cả hệ giao cảm lẫn hệ phó giao cảm. Có hai loại sợi 
thần kinh giao cảm: co mạch và giãn mạch. Tổ chức của các sợi giao 
cảm rất phức tạp và có cả tính hội tụ (các sợ thần kinh ở các tầng khác 
nhau có thể hội tụ lại ở một hạch giao cảm nhất định) và tính phân kỳ 
(các sợi thần kinh ở một tầng nhất định có thể đi đến nhiều hạch ở các 
tầng khác nhau). Chính kiểu cấu trúc này giúp cơ thể có thừa phương 
tiện để đáp ứng trong các trường hợp chấn thương hoặc trong trường 
hợp cần một sự điều hòa rất tỉnh tế ở một vùng nhất định nào đó (bao 
gồm cả điều hòa mạch máu). Tại hạch giao cảm, các sợi trước hạch 
phóng thích acetylcholine. Chất trung gian dẫn truyền thần kinh này 
tác động chủ yếu lên các thụ thể nicotin hậu hạch. Kích thích này làm 
cho các sợi giao cảm hậu hạch tiết ra rất nhiều loại chất trung gian dẫn 
truyền thần kinh mà chất quan trọng nhất là norepinephrine. 


Đầu tận thân 
Tim kinh giao cảm Mạch máu 


_ 
cảm 


Hình 7-2. Các receptor adrenergic và muscarinic trong tim và mạch máu. 
Norepinephrine (NE) được phóng thích từ đầu tận thần kinh giao cảm gắn với 
các receptor hậu synapse trong tim (ái tính đối với NE: B,>>B, và œ,) làm tăng co 
bóp, tăng tần số tim và tốc độ dẫn truyền. Ở mạch máu, NE gắn với các receptor 
hậu synapse (ái tính với NE: a,>>o, và B„). NE gắn với các a-adrenoceptor hậu 
synapse gây nên co mạch trong khi gắn B,-adrenoceptor sẽ gây giãn mạch. 
Trong cả mô tim và mô mạch máu, ø.-adrenoceptor tiền synapse ức chế giải 
phóng NE và ÿ,-adrenoceptor tiền synapse kích thích phóng thích NE. Các sợi 
thần kinh phó giao cảm (phế vị) trong tim phóng thích acetyicholine (ACh). Ach 
sẽ gắn với các thụ thể muscarinic (M,) tiền synapse có tác dụng ức chế giải 
phóng NE. Ach cũng gắn với thụ thể M, hậu synapse làm giảm sức co bóp cơ 
tim, giảm tần số và giảm tốc độ dẫn truyền. Ở một số cơ quan đặc biệt (ví dụ 
cơ quan sinh dục), ACh được giải phóng bởi thần kinh phó giao cảm sẽ gắn với 
thụ thể M, mạch máu làm giãn mạch phụ thuộc nội mô [18]. 
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Đầu tận thần kinh của các sợi giao cảm hậu hạch có tác dụng co 
mạch chứa norepinephrine. Kích thích giao cảm các tiểu động mạch 
bởi các sợi co mạch làm tăng kháng lực mạch máu. Những mạch máu 
này do vậy được gọi là mạch máu trở kháng (resistance vessel). Chất 
co mạch này được phóng thích khi sợi thần kinh chứa nó bị kích thích. 
Các chất khác hiện diện ở bản khớp thần kinh mạch máu bao gồm các 
monoamine, polypeptide, purine và amino acid có thể ảnh hưởng đến sự 
phóng thích cũng như tác động của norepinephrine. Những xung động 
đi trong sợi co mạch góp phần vào duy trì một trương lực mạch máu 
bình thường hay một tình trạng co mạch cơ bản ở hầu hết giường mạch 
-máu trong trạng thái nghỉ. Những sợi co mạch này hiện diện nhiều nhất 
ở cơ vận động. Tại đây, trương lực mạch nội tại cao hơn ở trạng thái 
nghỉ. Tuy nhiên, chúng lại rất ít ở não và mạch vành. 


Co mạch do giao cảm ở các động mạch lớn và fĩnh mạch làm thay 
đổi thể tích của các mạch máu này do vậy làm thay đôi thể tích lưu thông. 
Những mạch máu này được gọi là các mạch dung chứa (capacifance 
vessel). Kích thích giao cảm cũng làm tăng lưu lượng máu thông qua 
hoạt hóa các sợi giãn mạch vốn được tìm thấy chủ yếu ở các giường 
mạch máu cơ hệ vận động. 


Chất trung gian của các sợi giãn mạch có thể là acetylcholine mặc 
dù ở loài linh trưởng, chất này có thể là epinephrine. Các sợi giãn mạch 
này có thể gây nên một sự gia tăng lượng máu nhỏ đến cơ vận động tuy 
nhiên khí có gắng sức cơ vận động thì cơ chế giãn mạch cục bộ có thể 
đóng vai trò quan trọng hơn. 


Bên cạnh norepinephrine và acetylcholine thì còn có các chất dẫn 
truyền thần kinh khác như peptide thần kinh (neuropeptide), peptide thần 
kinh Y (neuropeptide Y), adenosine và ATP cùng một số chất khác nữa. 


Hệ thân kinh phó giao cảm chủ yếu kiểm soát chức năng và tần số 
tim và có vai trò rất nhỏ trong kiểm soát tuần hoàn ngoại vi. Các chất 
trung gian được lưu trữ trong đầu tận dây thần kinh phó giao cảm là 
acctylcholine. Các sợi giãn mạch phó giao cảm được tìm thấy trong 
tuần hoàn não và bàng quang, trực tràng và bộ phận sinh dục ngoài. 


2.4. Đáp ứng thiếu máu não 
Như trên đã trình bày, sự kiểm soát nhánh huyết áp bởi thần kinh 
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hầu hết thông qua các đáp ứng có tính phản xạ của thụ thể áp lực, thụ thể 
hóa học và các thụ thê khác. Tắt cả các thụ thể › này đều năm ngoài não. 
Tuy nhiên trong frường hợp huyết áp giảm đến một mức rất nặng thì 
chính bản thân trung tâm vận mạch ở não cũng bị thiếu máu nuôi. 
Tình trạng này được gọi là thiểu máu cục bộ não. Lúc đó các sợi thần 
kinh co mạch và kích thích tim có nguồn gốc ở não sẽ bị kích thích tối 
đa và đáp ứng trực tiếp với tình trạng thiếu máu này. Cơ chế có thể là đo 
dòng máu thấp làm mắt khả năng mang CO, ra khỏi các trung tâm nảy. 
Mặc khác, sụ tích tụ lactic acid và các chất có tính acid khác trong não 
cũng có vai trò kích thích trung tâm vận mạch. 


Đáp ứng thần kinh phản x4 này iái suãnh liệu, To vo tho đi, ai: 
huyết áp trung bình lên đến 250mmHg trong vòng 10 phút. Và đáp ứng 
co mạch này mạnh đến độ một mạch máu ngoại biên có thể bị co tắc hoàn 
toàn. Ví dụ thận ngừng hoàn toàn khả năng tạo nước tiểu do phản ứng co 
tiểu động mạch thận quá mạnh. Như vậy, đáp ứng thiểu máu não của 
thần kinh trung ương là một trong những phản ứng mạnh nhất của 
hệ co mạch do thần kinh giao cảm. CƠ chế này hoạt động như là một hệ 
thống kiểm soát huyết áp tối khẩn nhằm không cho huyết á áp hạ sâu hơn 
nữa khi tưới máu não đã giảm đến mức nguy hiểm gần với mức gây tử 
vong. Cơ chế này đôi khi hoạt động kiểu như ngọn lửa bùng lên trước gió 
được trình bày ở phần bàn luận về sinh lý sốc (Chương 16) trong sách 
này. 


Tóm tại, hệ thần kinh có vai trò kiểm soát nhanh chóng huyết áp 
của toàn bộ cơ thể theo cơ chế phán xạ. Các phản xạ này xuất hiện rất 
nhanh trong vòng vài giây và có thể làm tăng huyết áp gấp đôi trong 
vòng 5 đến 10 giây. Ngược lại, ức chế các trung tâm vận mạch này một 
cách đột ngột có thê làm giảm huyết áp xuống một nửa bình thường 
trong vòng 10 đến 40 giây. Như vậy, kiểm soát huyết áp qua cơ chế 
thần kinh là cơ chế kiêm soát huyết áp nhanh nhất trong tất cả cơ chế 
điều hòa huyết áp hệ thống ở người. 


HI. TÓM TẮT CÁC PHÁN XẠ THÂN KINH ĐIÊU HÒA HUYẾT ÁP 

Có rất nhiều phản xạ khác nhau tham gia vào quá trình điều hòa tim 
và tuần hoàn thông qua thay đổi hoạt tính giao cảm hoặc phó giao cảm. 
Các phản xạ này được tóm tắt trong Báng 7-1. 
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Bảng 7-1. Tóm tắt các phản xạ thần kinh điều hòa chức năng tim và tuần hoàn 


Phản xạ 


Baroreceptor 


Bainbridge 


Tim 


Thụ thể hóa học 
ngoại biên 


Thụ thể hóa học . 
trung ương 


Phản xạ 
Cushing 


Thiếu máu cục 
bộ não 

Phản xạ Bezold- 
Jarisch 

Đau 

Đau sâu 

Phản xạ phé vị 


Phản xạ căng 
phỗi 


Phản xạ cơ và 
khớp 


Phản xạ lặn 


Phản xạ nhiệt 


—————Ễ—ễ—_____—————me—x———-rvzr-.r-n-nsnsnsrrnnsnnosttnrmrure 
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Loại 
teceptor 


Receptor 
cơ học 


Receptor 
cơ học 


Receptor 
cơ học 


Receptor 
hóa học 


Receptor 
hóa học 


Receptor ˆ 


- hóa học 


Receptor 
hóa học 


Receptor 
hóa học 


Receptor 
đau 


Receptor 
đau 


Thay đổi 


Receptor ˆ 


căng 


Receptor 
căng, hóa 
học 
Receptor 
nhiệt 
Receptor 
nhiệt 


Vị trí 
receptor 


ĐM cảnh 
trong và 
quai ĐM 
chủ 

Chỗ đỗ 
của TM 
vào nhĩ 
Các buồng 
nhĩ và thất 
Thể cảnh 
và ĐM chủ 


-Hành tủy 


Não 
Não 


Thất hoặc 
ĐM vành 


Thay đổi 
Thay đồi 
Thay đổi 


Đường 
thở, cơ hô 


hấp 
cơ 


Kích thích 


Tăng huyết 
áp động 
mạch 


Tăng lượng 
máu TM trở 
về 

Tăng áp lực 
buồng tim 
Hạ oxy máu, 
tăng thán, 
nhiễm toan 
Tăng thán, 
nhiễm toan 
Áp lực nội 
SỌ 

Thiếu máu 
cục bộ 

Hóa chất, 
thiếu máu 
cục bộ 

Đau 


Đau 


Cảm xúc 
mạnh, đau 


Căng phổi 


Vận động 
cơ 


Nhúng mặt 
vào nước 
Tăng hoặc 
giảm nhiệt 
độ 


Hoạt tính 
giao cảm 


Giảm 


Tăng 


Giảm 


Tăng 


Tăng 


Tăng hoặc 
giảm 


Hoạt tính 
phó giao 
cảm 

Tăng 


Giảm 


Tăng 


Giảm 


Tăng 


Không có 
ý nghĩa 


TS mm —— 


`. “5. 


_—_ Chương § 
ĐIỀU HÒA TIM MẠCH QUA CƠ CHÉ THẺ DỊCH 


Kiểm soát thể dịch hệ mạch máu hệ thống được thực hiện bởi sự 
tham gia của rất nhiều chất lưu hành trong tuần hoàn hoặc chất cận tiết 
có hoạt tính hoạt mạch. Không phải tất cả các tác nhân này đều thực sự 
là các hormone nội tiết có tác dụng ở vị trí xa chỗ được phóng thích. 
Nhiều chất dẫn truyền thần kinh khác nhau cũng như tác nhân hoạt 
mạch lưu hành trong máu sẽ được trình bày ở đây (xem Bảng 8-1). Các 
chất này hoạt động thông qua các TCCepfOr màng tế bào làm hoạt hóa các 
cơ chế truyền tín hiệu làm thay đổi trương lực cơ. 


Bảng 8-1. Các chất dẫn truyền thần kinh có thể tham gia vào điều hòa 


mạch máu 
Norepinephrine Galactin 
Acetylcholine (Ach) Các Enkephalin 
Adenosine triphosphafte (ATP) Serotonin 
Dopamine Peptide liên quan gen Calcitonin 
Neuropeptide Y (NPY) (CGRP) 
Chát P Polypeptide ruột hoạt mạch (VIP) 
Angiofensin Il Cholecystokinin 
Vasopressin Oxytocin 
Bombesin Somatostatin 


Nhiều chất dẫn truyền thần kinh được trình bày ở đây vì chúng giúp 
thầy thuốc hiểu được những các tác nhân hoạt mạch mới được phát triển 
trong các phòng thí nghiệm dược. Các hormone hoạt mạch tiêu biểu 
được phóng thích từ não, hạ đôi thần kinh, tuý và vỏ thượng thận và nội 
mô sẽ được trình bày trong phần tiếp theo. Các receptor và các chất gắn 
với receptor (ligand) của chúng cũng sẽ được trình bày chung. 


Các hợp chất hoạt mạch được phóng thích bởi neurone bao gồm các 
chất có hoạt tính kích thích adrenergic (norepinephrine) và cholinergic 
(acetylcholin) kinh điển của hệ thần kinh giao cảm và phó giao cảm. 
Những hiểu biết truyền thống về các chất này được làm sáng tỏ thêm 
nhờ những công trình nghiên cứu công phu của nhiều nhà khoa học. 
Các nghiên cứu này tập trung vào: 
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1. Chứng minh sự phóng thích đồng thời của các chất dẫn truyền 
thần kinh ở một số giường quanh mạch máu như bài tiết của 
norepinephrine và ATP. 

2. Tác động của chất điều hòa thần kinh: các chất tiết thần kinh 
làm tăng hoặc giảm sự phóng thích hay hoạt tính của các chất 
dẫn truyền thần kinh được biết nhiều nhất. Tuy nhiên bản thân 
các chất nảy lại không có hoạt tính nội tại rõ ràng. 

3. Chứng minh răng số chất khi ở nồng độ thấp và nồng độ cao lại 
có hoạt tính đối nghịch nhau. 

4. Hoạt tính nghịch thường của các chất khi có sự hiện diện của 
nội mô. 

Thông qua nhiều nghiên cứu trên nhiều giường mạch khác nhau 
trên # vivo cũng như ex vivo, y học đã làm sáng tỏ được các nguyên 
lý đáp ứng cũng như kiểm soát mạch máu rất tính tế này. Các hợp chất 
hoạt mạch nội sinh có thể được phân loại theo cấu trúc, trong số đó có 
thể kể các monoamine, peptide, prostaglandin, purine, kinin và NO. 
Trong mỗi nhóm, có thể có các chất co mạch lẫn chất giãn mạch. Một 
số chất có cả hoạt tính giãn mạch lẫn co mạch. Một số tác nhân lại chỉ 
biểu hiện hoạt tính khí có mặt một số chất khác. Các nhóm chính được 
trình bày trong các phần sau đây. 


I. CÁC THỤ THÉ HỆ ADRENERGIC 


Những thập kỷ vừa qua đã chứng kiến những tiến bộ quan trọng 
trong dược lý học của các receptor hệ adnenergic và những tiễn bộ này 
đã được ứng dụng mạnh mẽ trong lâm sàng. Các recepfor hệ adrenergic 
của mạch máu hệ thống bao gồm các recepfor œ„ œ„ fl„ „ ÿ, và 
doparmmine, đến dopammine,. Mỗi một nhóm T€C©ptor œ lại được phân 
loại và được nghiên cứu kỹ càng. hơn để hiểu rõ hơn nữa về sự kiểm 
soát mạch máu tại chỗ. Những hiểu biết về các phân nhóm receptor, vị 
trí phân bố cũng như những thay đổi trong tình trạng bệnh lý và tuổi già 
hứa hẹn phát triển được những tác nhân đáp ứng được những nhu cầu 
đặc hiệu, nhờ đó phát triển được khả năng xử trí lâm sàng. 
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Đầu tận : 
TM ~ TK giao cảm MẠCH MẪU 


Co bóp cơ tim 
Tần số tim 
Dẫn truyền 


Đầu tận 
TK phó giao cảm 


Hình 8-1. Các receptor adrenergic và muscarinic ở tim và mạch máu. 
Norepinephrine (NE) được phóng thích từ đầu tận dây thần kinh giao cảm 
gắn với các receptor adrenergic hậu synapse trong tim (ái tính đối với NE: 
B,>>B; và q,) làm tăng co bóp (inofropy), tăng tần số tim (chronofropy) và 
tăng tốc độ dẫn truyền (dromotropy). Ở mạch máu, NE gắn với các receptor 
adrenergic hậu synapse (ái tính đối với NE: ơ,>>ơ, và B,). NE gắn với 
các receptor d-adrenergic hậu synapse gây co mạch trong khi gắn với B,- 
receptor lại gây giãn mạch. Ở tổ chức của tim lẫn mạch máu, các recepftor 
œ, tiền synapse ức chế phóng thích NE và các receptor §, tiền synapse 
làm tăng phóng thích NE. Các sợi thân kinh phó giao cảm (phê vị) trong 
tim giải phóng acetylcholine (ACh). ACh gắn với các receptor muscarinic 
tiền synapse (M,) có tác dụng ức chế giải phóng NE. ACh cũng gắn với các 
recepfor muscarinic hậu synapse M, làm giảm co bóp cơ tìm, giảm tần số và 
giảm tốc độ dẫn truyền. Ở một số ít cơ quan (ví dụ cơ quan sinh dục), ACh 
được giải phóng từ sợi thần kính phó giao cảm gắn với receptor muscarinic 
M, của mạch làm giãn mạch qua cơ chế phụ thuộc nội mô (endothelial- 
dependert vasodilation) [18]. - 


1.1. Các receptor ơ, 

Các receptor 0, điều hòa quá trình co mạch. Lớp receptor này 
hoạt hóa các proten G. Các protein G tăng cường hoạt tính của 
phospholipase C và tăng nồng độ IP, và Ca"" trong bào tương, qua đó 
làm co cơ trơn mạch máu. Các receptor này được hoạt hóa bởi sự phóng 
thích norepinephrine quanh mạch máu. Epinephrine và dopamine lưu 
hành trong máu cũng kích thích đáp ứng này. 
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Trong sốc mắt máu hay sốc do tim, thường có thê thây tình trạng co 
mạch máu hệ thống trầm trọng do norepinephrine được phóng thích ô ạt 
bởi thần kinh giao cảm và cũng do nông độ epinephrine tăng cao trong 
máu. Các chất có hoạt tính chủ vận Œ, khác bao gồm methoxamine và 
phenylephrine. Co mạch qua trung gian ơ, mạnh đến độ có thể gây nên 
thiếu máu cục bộ tại chỗ. Chính vì lý do đó mà trong hồi sức, các thầy 
thuốc luôn thuộc làu một tiên đề là cần phải đảm bảo thể tích tuần 
hoàn trước khi sử dụng các chất chủ vận œ. 


Mặc dù sự phân bố thần kinh quanh mạch máu khác nhau tùy 
theo lứa tuổi, mạch máu hệ thông của trẻ em vẫn có khả năng đáp 
ứng với các tác nhân chủ vận œ giống như ở người lớn. Điều này 
có thể thấy được thông qua sử dụng epinephrine, norepinephrine và 
phenylephrine. Các receptor œ, thường được xem là những TCCCptOT 
tiền synapse. Ngoài ra, chúng còn hiện diện ở hệ thần kinh trung 
ương. Hoạt hóa các receptor ơ, làm giảm AMP vòng nội bảo và ức chế 
phóng thích norepinephrine. Ức chế giải phóng norepinephrine dẫn 
đến giãn mạch. Các tác nhân chủ vận ơ, tác động thông qua protein 
Gi là một protein điều hòa có tác dụng làm thay đổi sự tương tác 
của phức hệ receptor với adenylat€ cycÌase, Ức chế sự hình thành của 
AMP vòng. Clonidine là một chất chủ vận của a , được sử dụng trên 
lâm sảng. Có nhiều phân nhóm T©©epfor Ñ-ãdiEnibrpïe đã được phát 
hiện và những hiểu biết mới về hệ thống receptor œ này sẽ giúp phát 
triển các tác nhân điều trị đặc hiệu hơn. 


1.2. Các receptor j-adrenergic 


Các receptor B-adrenergic được chia thành ba nhóm là B,, B, và B,. 
Hoại hóa các receptor f, làm tăng lượng AIMP vòng nội bào. Chất này 
lại hoạt hóa các protein kinase phụ thuộc AMP vòng. Thông qua quá 
trình phosphoryl hóa, lượng Ca"" tự do nội bào tương tăng lên làm tăng 
tính co rút cơ tim trong thì tâm thu cũng như tăng khả năng giãn cơ tim 
trong thì tâm trương. 


Hoạt hóa các receptor j, cũng đưa đến tăng AMP vòng và hoạt hóa 
các protein kinase phụ thuộc AMP vòng. Ỏ cơ trơn mạch máu và cơ 
trơn phế quản, sự hoạt hóa này làm giám nồng độ Ca”* nội bào và đưa 
đến giãn cơ. 
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Các receptor B không điển hình cũng được phát hiện và chúng có 
thể tham gia vào quá trình sinh nhiệt, phân giải tipid cũng như hoạt tính 
giống giao cảm nội tại. Các receptor không điển hình này dường như 
cũng có mặt trong tim người nhưng hiện nay vai trò sinh lý của chúng 
vẫn chưa được biết. 


1.3. Các receptor dopaminergic 

Các receptor dopaminergic cũng được phân loại thành năm phân 
nhóm từ D, đên D,. Tât cả năm phân nhóm receptor này đều liên kêt 
với G-proftein. 


Các receptor D, điều hòa quá trình giãn mạch và từng được xem 
là có vai trò trong hiện tượng giãn mạch thận khi truyền dopamine 
liều thấp. Vai trò của các reccptor dopaminergic ngày càng được thấy 
rõ trong tăng huyết áp và trong sinh học thần kinh. Vị trí tiền và hậu 
synapsc của các receptor này có thể giải thích vì sao chúng gây nên giãn 
mạch hoặc co mạch ở những vùng khác nhau. 


Các receptor D, được tìm thấy trong hệ thần kinh trung ương và 
có tác động lên sự giải phóng của rất nhiều hormone khác nhau bao 
gồm cả prolactin và -endorphin. Doparmine cũng có tác động lên các 
recepfor ø- và fÌ-adrenergic. Mặc dù dopamine vẫn được sử dụng rộng 
rãi frong tim mạch học nhưng tác động. lên mạch thận của nó không rõ 
ràng và giá trị của truyền dopamine “liều thận” là rất đáng ngờ và hiện 
nay không còn được khuyến cáo nữa. 


IH. SEROTONIN 

Serotonin, còn được biết dưới tên 5-hydroxytryptamine (5-HT), là 
một monoamine có tính co mạch mạnh. Serotonin thường được xem là 
một chất dẫn truyền thần kinh của các neurone ngoại mạch, có tác dụng 
lên giường mạch máu vùng ở nhiều loài khác nhau. Các receptor mạch 
máu của serotonin cũng được tìm thấy. Serotonin có thể có tác động 
lên nhiều receptor bao gồm 5-HT ,A-D, 5-HT,, 5-HT, và các TeCeptor 
adrenergic (œ, B và dopamine). ĐÐø ng NHI có tác động | lên nhiều loại 
receptor khác nhau nên nó có cả tác động co mạch lẫn giãn mạch. 
Ngoài ra, các receptor serotonin tiền synapse cũng được tìm thấy ở các 
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sợi thần kinh adrenergic ở mạch máu. Những receptor này cũng ức chế 
- sự phóng thích norepinephrine. Điều này phân nào có thê giúp giải thích 
tác động khác nhau của serotonin ở những vùng mạch máu khác nhau. 


Các receptor 5-HT,D cũng hiện diện ở động mạch nền ở người 
cũng như ở động mạch não của linh trưởng và chó. Tương tự, chúng 
cũng hiện diện ở mạch máu màng cứng. Một trong những tiền bộ được 
học gần đây là việc đưa ra thị trường loại thuốc sumatriptan, một chất 
chủ vận của 5-HT,D gây co mạch não, cải thiện triệu chứng đau nửa 
đầu migrainc. 


II. ACETYLCHOLINE 


Acetylcholine (ACh) là chất dẫn truyền thần kinh chính tại hạch 
của cả hệ giao cảm lẫn phó giao cảm đồng thời có chức năng là chất 
dẫn truyền thần kinh hậu hạch của hệ phó giao cảm. Mặc dù chúng 
chủ yếu lên quan đến sự bài tiết của các tuyến ngoại tiết, sự phóng thích 
ACh từ thần kinh cũng có thể gây nên giãn mạch nhẹ. Mặc dù đóng góp 
của ACh với vai trò là chất dẫn truyền thần kinh trong kiểm soát thần 
kinh mạch máu là không quan trọng nhưng tác động giãn mạch do kích 
thích cholinergic cũng thực sự tồn tại. Tác động này chủ yếu giới hạn 
ở các giường mạch đặc biệt như cơ vận động, bộ phận sinh dục và một 
số động mạch trong não. Tác dụng của ACh bao gồm cả co mạch lẫn 
giãn mạch ở những vùng khác nhau và sẽ được trình bày chỉ tiết trong 
phần nói về NO. 


ACh không được sử dụng trên lâm sàng do nó gây giảm co bóp rất 
nặng nễ, chậm nhịp tìm và gây giãn mạch. Nồng độ ACh nội sinh lưu 
hành trong máu hầu như không định lượng được vì ACh bị cholinesterase 
chuyển hóa ngay lập tức sau khi nó đi vào tuần hoàn. Các chất đối kháng 
ACh có tác động huyết động chọn lọc. Atropin (chất đối kháng muscarinic) 
làm tăng tần số tim và chất đối kháng nicotinic (trimethaphan, curare) có 
đặc tính chẹn hạch làm giảm mức độ xung giao cảm. 


IV, CÁC TÁC NHÂN CÓ HOẠT TÍNH PURINERGIC 
Các receptor purinergic hiện diện ở nhiều giường mạch máu khác 
nhau và được hoạt hóa bởi adenosine và ATP, ATP tác động như là một 
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chất đồng dẫn truyền (cotransmitter) của norepinephrine ở một số tổ 
chức. ATP có thể có cá tính chất co mạch lẫn giãn mạch. 4đenosine 
được sử dụng rộng rãi trong điều trị nhị ịp nhanh trên thất. Đây là 
chất giãn mạch vành rất mạnh và khi dùng liều lớn, nó có thể làm giảm 
kháng lực mạch máu hệ thống. 


V.PEPTIDE RUỘT HOẠT MẠCH, NEUROPEPTIDE Y 

Peptide ruột hoạt mạch (vasoactive intestinal pepfide, VIP) là một 
trong nhiều peptide mạnh có tác động lên điều hòa mạch máu. Các 
peptide khác bao gồm peptide liên quan gene calcitonin (calciionin 
gene-related peptide, CŒRP), chất P, endothelin, oxytocín, arginine 
VâSOpressin, angiofensin, neuropeptide Y (NPY) và hormone hướng vỏ 
thượng thận (ađenocorticotropic hormone, ACTH). 


VIP là một chất trung gian dẫn truyền thần kính có tính giãn mạch 
được tìm thấy ở đường tiêu hóa và thành mạch máu. VIP có thể có vai 
trò trong giãn mạch máu não và được phóng thích đồng thời với ACh 
để làm tăng lưu lượng máu đến tuyến ngoại tiết và tăng bài tiết của các 

. tuyển này. Các peptide thần kinh quanh mạch có vai trò sinh lý rất khác 
nhau tuỳ theo lứa tuổi. 


Neuropeptide Y là một chất dẫn truyền thần kinh có bản chất 
peptide (dài 36 amino acid) có khả năng co mạch đáng kế ở mạch máu 
não và mạch máu hệ thống. Chất nảy được phóng thích đồng thời với 
norepinephrine và có tác dụng như một chất dẫn truyền thần kinh của 
dây thần kinh giao cảm. Nó cũng được phóng thích từ tuý thượng thận 
trong stress. Hiện nay chất này chưa có ứng dụng trên lâm sàng và các 
nghiên cứu vẫn đang tiếp tục. 


VỊ.ANGIOTENSIN 


Hệ renin-angiotensin-aldosterone (renin-angiotensin-aldosterone 
system, RAAS) là một hệ điều hòa trương lực mạch máu hệ thống 
quan trọng. Khi tưới máu thận giảm xuống, bộ máy cận tiểu cầu của 
thận sẽ tiết renin. Renin là một enzyme xúc tác sự chuyển dạng của 
angiotensinogen thành angiotensin I. Angiotensin I sau đó sẽ bị cắt tiếp 
tục bởi men chuyền angiotensin (angiotensin-converting enzyme, ACE) 
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để thành angiotensin II. Angiotensin II là một peptide có § amino acid 
(ocfapepiide). Angiotensin II là: 
- _ Một chất co mạch mạnh, 
=——Kích thích phóng thích norepinephrine từ đầu mút thần kinh 
giao cảm, 
- _ Lâm giảm trương lực phế vị và 
- _ Kích thích tiết aldosterone từ các tế bảo tiểu cầu vỏ thượng 
thận. 


Aldosterone đây mạnh quá trình giữ nước và Na" đẳng thời tăng 
bài tiết K* qua thận. Angiotensin 1 cũng kích thích giải phóng arginine 
Vasopressin từ tuyến yên thần kinh (thuỳ trước) có tác dụng bảo toàn và 
tăng cường thể tích tuần hoàn thông qua cơ chế giữ nước ở thận. Gần 
đây, người ta đã chứng minh được sự tương tác giữa hệ RAAS tim mạch 
và hệ thần kinh tự động. Sự tương tác này có ảnh hưởng trực tiếp và 
gián tiếp lên chức năng, chuyển hóa và tăng trưởng của tim. 


Angiotensin H tác động chủ yếu dưới vai trò là một chất co mạch 
mạnh trên hệ mạch máu hệ thông và các động mạch đi của hệ mạch 
thân. Angiotensin II điều hòa sự co mạch thông qua kích thích các kênh 
Ca*' phụ thuộc điện thế và hệ thống tín hiệu thứ hai IP /DAG làm tăng 
luồng Ca*? đi vào các tế bào cơ trơn và thúc đây quá trình co cơ. Ức chế 
các kênh K* nhạy với ATP bởi angiotensin lÍ cũng có vai trò trong quá 
trình co mạch. Các thuốc ức chế men chuyên (ví dụ captopril, enalapril) 
là những thuốc điều trị huyết áp tốt và có hiệu quả trong suy tim nhờ 
làm giảm kháng lực mạch máu hệ thông. 
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lượng tìm máu 


Hình 8-2. Quá trình hình thành angiotensin II tác dụng của chất này lên chức 
năng của thận, mạch máu và tim. Renin được phóng thích từ thận khi đáp 
ứng với các kích thích giao cảm, hạ huyết áp và giảm lượng natri trong dịch 
lọc đến ống lượn xa. Renin tác động lên angiotensinogen để biến chất này 
thành angiotensin I. Chất này lại được chuyên thành angiotensin II (All) bởi 
men chuyển angiotensin (angiotensin converting enzyme, ACE). All có một số 
tác động quan trọng: kích thích giải phóng aldosterone làm tăng tái hấp thu 
muối, kích thích trực tiếp thận tái hấp thu muối, kích thích cảm giác khát, làm 
co mạch máu hệ thống và làm phì đại cơ tim cũng như cơ trơn thành mạch 
máu. Tác động chung lên hệ thống của All là tăng thể tích máu, tăng áp lực 
tĩnh mạch và tăng huyết áp. 


VH. ARGININE VASOPRESSNN 


Sốc giãn mạch do cơ trơn mạch máu không còn khả năng co bóp 
bình thường có thể gặp trong nhiều nguyên nhân khác nhau như nhiễm 
trùng huyết, thiếu oxy tổ chức và thiếu máu cục bộ tổ chức nặng nề. 
Có một vài cơ chế được đưa ra. Theo một số tác giả thì sự hoạt hóa 
các kênh K” nhạy với ATP trên màng bào tương của các tế bào cơ trơn, 
sự kích thích của enzyme NO synthase cũng như thiếu hụt hormone 
arginine vasopressin (AVP) có thể được xem là nguyên nhân của giãn 
mạch. Trong ba cơ chế này thì thiếu hụt arginine vasopressin gần đây 
đã được quan tâm tất nhiều trong thực hành lâm sàng. 


Arginine vasopressin hay hormone chống bài niệu (anfidiuretic 
hormone, ÁDH) là một peptide có 9 amino acid có tác dụng không chỉ 
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là một bormone gây tái hấp thu nước tại Ông lượn xa của thận mà còn 
có đúc dụng co mạch. Có ba loại receptor đáp ứng với AVP bao gôm 
V,., Vụ, và Vụ, 


la? 


Các receptor V„ chỉ thấy ở mạch máu tuyến yên có tác dụng kích 
thích phóng thích hormone chống bài niệu. Các receptor V, của AVP 
liên kết với hệ truyền tín hiệu thứ hai IP,/ĐAG. Các receptor V, được 
tìm thấy chủ yêu ở thận và có tác dụng kiểm soát cân bằng nước nhờ 
thay đồi tính thắm đối Với nước Và urea cũng như qua vận chuyển Na”. 
Các receptor V, ở ống góp làm giảm mất nước tự do thông qua hoạt hóa 
hệ thống tín hiệu thứ hai AMP vòng. 


Cuối cùng, các receptor V, được tìm thấy ở cơ trơn mạch máu 
trong toàn cơ thể và trên một số tế bào khác. Các receptor V, được 
gắn với hệ truyền tin thứ hai IP/DAG cũng như làm tăng Ca'" nội bảo 
tương gây nên co các sợi actin về myosin. Điều này làm tăng kháng lực 
mạch máu hệ thống và huyết áp động mạch. Mặc dù AVP gây co mạch 

đã được biết hơn 70 năm nay, nhưng chỉ mới gần đây những hiểu biết 

về tác động co cơ mạch máu, cụ thể là tác động lên receptor V,, trong 
pha hạ huyết áp kháng trị, mới thực sự làm cho AVP có vai trò điều trị 
trên lâm sàng. 


Với nồng độ thấp trong huyết tương (1-7 pg/ml tương đương với 
0,9-6,5 pmol/L), AVP có tác dụng điều hòa tính thắm của ông góp tại 
thận. Với nồng độ cao hơn (10-200 pg/ml), AVP làm co mạch. Thiếu 
hụt AVP được coi là một nguyên nhân gây hạ huyết áp kháng trị 
trong sốc nhiễm trùng huyết. Các nghiên cứu lâm sàng ở người lớn 
và trẻ em đều chứng minh có sự giảm nồng độ của AVP trong sốc 
nhiễm trùng huyết có hạ huyết áp kháng trị. Cơ chế có thể là do giai 
đoạn hạ huyết áp kéo dài làm cạn kiệt dự trữ AVP tại hệ thần kinh 
trung ương. Sự thiếu hụt AVP tương đối này đi kèm với hạ huyết áp 
dai đẳng, giảm tưới máu và nhiễm toan lactate. Những rối loạn này 
làm tăng sản xuất NO do sự phóng thích các chất trung gian điều hòa 
viêm. Khi cơ thể tiếp xúc với nội độc tế hoặc các cytokine viêm (ví dụ 
interleukin-l hoặc TNF9) thì có sự tăng biểu hiện của NO synthetase 
được cảm ứng (inducible NÓ sywthase). Quá trình cảm ứng này phụ 
thuộc Ca'' và làm cho nhiều loại tế bào khác nhau, kể cả tế bào nội 
mô, sản xuất một lượng lớn NO. Nhiễm toan tế bào làm tăng tính 
phân cực tế bào cơ thông qua các kênh K* nhạy với ATP làm cho các 
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kênh Ca'** đóng mở nhờ điện thế không mở được. Do đó, luồng Ca"? 
đi vào tế bảo cơ bị dừng lại. Hậu quả là tế bào trơ với tác dụng của 
norepinephrine do đó làm xấu hơn nữa tình trạng hạ huyết áp do giãn 
mạch, giảm tưới máu và nhiễm toan lactate. 


Trong trường hợp có thiếu hụt AVP, truyền AVP có tác dụng tốt. Có 
một số nghiên cứu đã chứng minh truyền AVP liều thấp (0,04 U/phút) 
kèm với truyền norepinephrine ở bệnh nhân sốc nhiễm trùng huyết hạ 
huyết áp kháng trị có thể làm tăng huyết áp và tăng lượng nước tiểu. 
AVP có vẻ cũng có tác dụng tương tự ở bệnh nhân người lớn sau chạy 
máy tuần hoàn tim phổi và trong giai đoạn muộn của sốc mắt máu. 


Ở trẻ em, liều truyền tĩnh mạch của AVP dao động từ 0,0003 đến 
0,008 U/kg/phút. Mặc dù về phương diện lý thuyết và các nghiên cứu 
thực nghiệm trên động vật, AVP có nguy cơ gây thiếu máu cơ tim (do co 
mạch vành), tăng áp phối, thiếu máu da và ruột nhưng các nghiên cứu 
trên người lại không ghi nhận tác dụng phụ này. 4VP làm tăng kháng 
lực mạch máu hệ thống nên có thể không có lợi ở những bệnh nhân 
đã có suy từm trúi nặng. 


VIII. CÁC PEPTIDE THÁI NATRI NIỆU 

Các peptide thải natri niệu (n0a#riurefic peptide) vừa có chức năng 
dẫn truyền thần kinh vừa có chức năng hormone. Có ba loại peptide thải 
nafri niệu. Sự phóng thích của các peptide thải Natri niệu có lẽ là đáp 
ứng của cơ thể đối với những biến đổi huyết động học và chúng có tác 
dụng có lợi trên cơ tim. 


Peptide thải natri niệu type A (4-ppe natriuretic peptide, ANP) ược 
tiệt chủ yêu từ cơ tâm nhĩ khi buông nhĩ bị căng giãn. Tuy nhiên, chât này 
cũng được tiệt bởi cơ tâm thât trong rồi loạn chức năng tâm trương. 


Peptide thải natri niệu type B (B-wpe natriuretic  peplide, BNP) 
được sản xuất và phóng thích hoàn toàn bởi cơ tâm thất trong tăng áp 
lực cuối tâm trương và tăng thể tích thất cuối tâm trương. Các rối loạn 
huyết động, đặc biệt là trong thì tâm trương do rối loạn chức năng tâm 
trương là điều kiện quyết định làm tăng biểu hiệu của peptide thải Natri 
niệu có nguồn gốc thắt. 
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Hình 8-3. Hình thành và tác động lên tim mạch/thận của peptide thải natri 
niệu (ANP). ANP được phóng thích từ tỗổ chức của buồng nhĩ dưới các kích 
thích căng giãn nhĩ, kích thích giao cảm, tăng angiotensin lÏ và endothelin. 
ANP hoạt động theo cơ chế điều hòa đối nghịch với hệ Renin-Angiotensin- 
Aldosterone. ANP làm giảm tiết renin, tăng tốc độ lọc cầu thận (GFR), giảm 
quá trình hình thành Angiotensin II và Aldosterone, giảm thể tích máu, hạ áp 
lực tĩnh mạch trung tâm và hạ huyết áp. ANP được giáng hóa bởi enzyme 
neutral endopeptidase (NEP'). 


Peptide thải natri niệu type C (C-jpe natriuretic peptide, CNP) 
được sản xuất và phóng thích bởi các tế bào nội mô khi chịu tác động cọ 
xát của dòng máu (shear síress). Ở cơ tìm bị suy, các peptide thải Natri 
niệu cải thiện tải của tim nhờ các đặc tính thải Natri niệu, lợi niệu cũng 
như giãn động và tĩnh mạch. Tác động giãn mạch này dường như thứ 
phát sau tăng GMP vòng. 


Các peptide thải natri niệu cũng là những chất giãn mạch đặc biệt 
mạnh ở tuần hoàn phối khi các mạch máu này co thắt do thiếu oxy. Các 
peptide thải natri niệu này cũng có tác dụng ức chế hệ RAAS, hệ thần 
kinh giao cảm và con đường endothelin. Ngoài ra, peptide thải Natri 
niệu cũng còn có tác dụng chống gián phân trực tiếp và gián tiếp trên 
tim và mạch máu. Các peptide thải natri niệu có thể đóng vai trò quan 
trọng trong ức chế sự hình thành các mảng xơ vữa và duy trì chức năng 
nội mô ở bệnh nhân mắc chứng xơ vữa động mạch. Ngoài ra, ANP còn 
có khả năng kháng viêm. ANP ức chế enzyme NO synthase được cảm 
ứng bởi nội độc tổ vi khuẩn và làm giảm sự phóng thích TNF-ơ của các 
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đại thực bào. Peptide này cũng hạn chế sự giải phóng interleukin- 1B. 
Do những tác động sinh lý như vậy nên các peptide thải Natri niệu ngày 
càng được sử dụng nhiều trong chân đoán cũng như chỉ dấu tiên lượng 
của suy tim xung huyết. 


BNP người tái tổ hợp như nesiritide đã được sử dụng trên lâm 
sàng. Những thử nghiệm đầu tiên cho thấy chất này có tác dụng cải 
thiện chức năng, làm giám dấu hiệu và triệu chứng suy tim và quá tải 
dịch. Tuy nhiên, những thử nghiệm lớn hơn lại không thấy tác dụng 
lớn như vậy. Một cách khác để làm tăng các peptide thải Natri niệu 
trong tuần hoàn là thông qua ức chế endopeptidase trung hòa (NEP), 
một chất có tác dụng chuyển hóa các peptide thải Natri niệu. Các báo 
cáo sở khởi đã cho thấy những tác dụng hứa hẹn của chất ức chế NEP 
trên huyết động, triệu chứng và thời gian gắng sức của người lớn bị 
suy tim xung huyết. 


BNP được sử dụng như một công cụ chấn đoán và tiên lượng. 
BNP chủ yếu có nguồn gốc từ tâm thất, được phóng thích với mức tỉ 
lệ thuận với áp lực trong buồng thất hoặc sức căng thành. Sức căng 
thành tăng lên gây nên nhiều bất thường về điện sinh lý do đó tăng 
nguy cơ loạn nhịp ở tim bị suy. Sự căng giãn cơ tim do quá tải dịch 
làm giảm dẫn truyền, tăng mức độ trơ và khởi hoạt hiện tượng hậu khử 
cực (a/er depolarization) cũng như ngoại tâm thu thất. Tăng nông độ 
BNP trong huyết thanh được sử dụng như một chỉ điểm gián tiếp của 
tăng sức căng thành cơ tim và xác định chân đoán suy tim xung huyết 
ở người lớn. Định lượng BNP cũng giúp phát hiện nhóm bệnh nhân 
nguy cơ cao bị đột tứ do loạn nhịp. Ở trẻ em, những nghiên cứu về 
năng lực chân đoán và tiên lượng của nồng độ BNP huyết thanh còn 
hạn chế tuy nhiên cũng có một số nghiên cứu báo cáo rằng BNP tăng 
lên ở trẻ bị suy tim sung huyết. 


IX. CÁC THỤ THẺ GLUCOCORTICOID 

Từ lâu, y giới đã biết rõ về sự tồn tại của các receptor glucocorticoid 
trên tế bào cơ trơn và tế bào tim. Các receptor này đóng vai trò đặc biệt 
quan trọng trong ' tối ưu hóa hoạt động chức năng của tế bào cơ tim. Các 
glucocorticoid gắn với các receptor trong bào tương và phức hợp này 
được vận chuyển đến nhân tế bào. Tại đây, phức hợp này gắn vào DNA 
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VỚI một ái lực cao. Tương tác này kích hoạt sự sao mã của nhiều gene và 
sản phẩm của các gene này điều hòa nội dung cũng như tốc độ sao mã 
của RNA thông tin. Các gene đích được hoạt hóa bao gồm các enzyme, 
các protein điều hòa và các thành phần khác của tế bào. 


Khi các receptor không được kích thích, huyết động sẽ thay đổi. 
Khi không có các sản phẩm của gene đáp ứng với steroid (s/eroid- 
r€SDOTIsive gene), các cơ chế co của cơ trơn mạch máu và tim sẽ bị 
suy YÊU. Điều này sẽ làm cho cung lượng tim, kháng lực mạch máu 
hệ thống thấp hơn và làm thay đổi những đáp ứng với các tác nhân 
adrenergic hoạt mạch thông thường. Cần phải xét đến khả năng suy vỏ 
thượng thận tiềm ấn ở một trẻ không đáp ứng với điều trị bằng các chất 
co mạch thường dùng (œ và j-adrenergic). Càng ngày càng có nhiều 
bằng chứng rằng trẻ sau phẫu thuật tim và trẻ sơ sinh bệnh nặng có thể 
có giảm cortisol tương đối. 
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ĐIÊU HÒA LƯU LƯỢNG MÁU TẠI CHỖ 


Một trong những nguyên lý hoạt động cơ bản nhất của chức năng 
tuần hoản là mỗi tô chức, cơ quan có khả năng kiểm soát được lưu 
lượng máu tại chỗ phù hợp với nhu cầu chuyển hóa của mình. Chúng ta 
có thể đặt câu hỏi vì sao sự kiểm soát này lại có vai trò quan trọng trong 
sự sống còn, phát triển và đảm bảo chức năng của từng tổ chức. Câu trả 
lời có nhiều phần, trong đó quan trọng nhất là: 

1. Cung cấp oxy cho tổ chức, 

2. Cung cấp chất dinh dưỡng như glucose, amino acid và các acid 
bóo, . 

Loại bỏ khí carbonic ra khỏi tổ chức, 

Loại bỏ ion hydro khỏi tổ chức, 

Duy trì nồng độ thích hợp của các ion tại tô chức, 

Vận chuyển các hormone và các chất khác đến các tổ chức 
khác nhau. 


Sàn 


Mỗi cơ quan có những nhu cầu đặc biệt riêng. Ví dụ, lưu lượng 
máu đến da quyết định sự mất nhiệt của cơ thể và do đó nó có vai trò 
trong điều hoàn thân nhiệt. Tương tự, thận cũng cần được cung cấp một 
lượng huyết tương thích hợp đẻ có thể tạo lập nước tiểu nhằm đào thải 
những chất cặn bã của quá trình chuyển hóa xảy ra trong cơ thể. 


I. PHẦN BÓ CUNG LƯỢNG TIM 

Nhiều tổ chức đích có khá năng điều chính đáp ứng tại chỗ bằng 
nhiều cơ chế khác nhau để đám bảo cân bằng nội môi. Ví dự, thận sẽ 
giữ nước và muối khi nồng độ vasopressin tăng lên và nồng độ ANP 
giảm xuống. Lưu lượng máu thận thấp sẽ kích thích phóng thích rennin. 
Và angiotensin II được tạo ra sẽ có tác dụng như một chất co mạch và 
kích thích tiết aldosterone làm tăng giữ muối. Một ví dụ khác là điều 
hòa tự động của mạch máu vành và mạch máu não. Lưu lượng máu cơ 
tim giảm thấp sẽ kích thích giãn mạch vành tránh làm suy bơm tỉm. Ấp 
lực tưới máu não giảm sẽ kích thích một phản xạ thụ thể áp lực rất 
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mạnh mế gây nên co mạch hệ thống chọn lọc. Phân bố cung lượng 
tim thay đổi cùng với sự phát triỀn của cơ thể. Biến đổi mạnh mẽ nhất 
xuất hiện khi sinh. 


Mỗi cơ quan có những receptor mạch máu đặc hiệu đáp ứng với 
thần kinh phân bồ cho cơ quan đó và với hormone lưu hành trong máu. 
Sự hiện diện của các tín hiệu cũng như sự đáp ứng với chúng tuỳ thuộc 
vào từng giường mạch. Hơn nữa, mặc dù lưu lượng máu từng vùng 
được quyết định bởi nhu cầu oxy của chính cơ quan đó nhưng cũng có 
những ngoại lệ ví dụ như thể cảnh, tuỷ thượng thận, tuyến yên thần kinh 
và thận. Thể cảnh là một bộ nhận cảm hướng tâm có lưu lượng máu rất 
dồi dào gần 2.000ml/phút/100g tổ chức. Rõ ràng là lưu lượng này cao 
hơn nhu cầu chuyên hóa rất nhiều. Có thể lưu lượng máu rất cao này là 
cơ chế để thế cảnh có thể nhận biết được ngay lập tức những biến đổi 
của chức năng tim nhằm kích hoạt một phản xạ tức thời đề khởi động 
những thay đối cần thiết, kịp thời. 


Ở bào thai, cân bằng muối, nước và bài tiết nitơ cũng như các acid 
hữu cơ được thực hiện bởi đơn vị tử cung rau thai (z/eroplacental uni!). 
Trong bào thai, kháng lực mạch máu thận cao. Tuy nhiên, chỉ một thời 
gian ngắn sau sinh, kháng lực mạch máu thận sẽ giảm mạnh mẽ cho 
phép lưu lượng máu thận tăng lên và thận của trẻ sơ sinh sẽ bắt đầu đảm 
nhiệm chức năng cân bằng và đảo thải nói trên. Quá trình tự điều hòa 
lưu lượng máu thận xuất hiện sớm sau sinh và đảm bảo cân bằng muối 
nước thông qua duy trì một tốc độ lọc cầu thận hằng định. Thận trẻ sơ 
sinh chỉ nhận khoảng 4% đến 10% cung lượng tim. Tỉ lệ này tăng lên 
đến 20% ở tuổi trưởng thành. Mục đích chính của sự tăng lên này chủ 
yếu là đề thải loại các chất cặn bã hữu cơ và đề đạt được cân bằng muối 
và nước. Nhắc lại một lần nữa là nhu cầu oxy không phải là yếu tô chính 
quyết định lưu lượng máu thận cao như vậy. 


Tuỷ thượng thận cũng có một lưu lượng máu cao và rõ ràng là 
không nhất thiết tuỳ thuộc vào nhu cầu oxy cho hoạt động chuyển hóa 
và bài tiết của nó. Lưu lượng máu cao này có vẻ liên quan đến nhu cầu 
phải đưa catecholamine vào tuần hoàn một cách nhanh chóng. 
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Bảng 9-1. Phân bố lượng máu cho các tổ chức khác nhau trong cơ thể 


Cơ quan Phần trăm ml/phút ml/phút/100g 
Não 14 700 50 
Tim 4 200 70 
Phế quản 2 100 25 
Thận 22 1.100 360 
Gan 27 1.350 95 
Cơ (nghỉ ngơi) 45 750 

Xương 5 250 3 
Da 6 300 3 
Tuyến giáp 1 50 160 
Tuyến thượng thận 0,5 25 300 
Các cơ quan khác 3,5 175 1,3 
Tổng ỉ 400 5.000 


Quá trình điều hòa lưu lượng máu tại chỗ sẽ giúp cho các tổ chức 
đảm bảo được nhu cầu chuyển hóa của mình, điều phối được nhu cầu 
ưu tiên của các tổ chức khác nhau trong khi tim boạt động ở mức tiết 
kiệm năng lượng nhất... 


HH. CƠ CHÉ ĐIỂU HÒA TUẦN HOÀN TẠI CHỎ 
Kiểm soát điều hòa lưu lượng máu tại chỗ có thể được chia thành 


hai pha: 


- 3b 


(1) kiểm soát cấp tính và (2) kiểm soát dài hạn. 

Kiểm soát cấp tính được thực hiện qua sự thay đổi nhanh 
chóng của tình trạng giãn mạch hoặc co mạch tại chỗ của các 
tiểu động mạch, mạch sau tiểu động mạch, cơ vòng tiền mao 
mạch. Cơ chế này xuất hiện trong vòng vài giây đến vài phút. 
Kiểm soát cấp tính đảm bảo sự duy trì nhanh chóng lưu lượng 
máu đến tô chức theo đúng nhu cầu chuyển hóa của tổ chức đó. 
Điều hòa đài hạn có nghĩa là những thay đổi chậm được kiểm 
soát trong vòng vài ngày, vài tuần và thậm chí vài tháng. Nói 
chung, kiểm soát dài hạn giúp điều chỉnh lưu lượng máu phù 
hợp với nhu cầu chuyển hóa và phát triển của tổ chức đó. 
Những thay đổi này dựa trên sự tăng hay giám kích thước và/ 
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hoặc số lượng của các mạch máu đên. Do mục đích của cuỗn 
sách, phân này sẽ không được trình bày kỹ ở đây. 


2.1. Quá trình tự điều hòa 


Dòng máu đến tổ chức được duy trì tương đối ổn định trong 
một khoảng dao động huyết áp khá lớn nhờ vào cơ chế tự điều hòa 
(autoregularion) (Hình 9-1). 


Ấp lực tưới máu 


Hình 9-1. Cơ chế tự điều hòa. Lưu lượng máu (Q) trong hầu hết các cơ quan 
trong cơ thể được duy trì hằng định trong một khoảng huyết áp khá rộng. Nhìn 
chung, giảm áp lực tưới máu sẽ đưa đến giãn mạch trong khi tăng áp lực tưới 
máu sẽ làm co mạch. Tại các điểm uốn đi xuống và đi lên, giãn mạch tối đa 
hoặc co mạch tối đa xuất hiện và lưu lượng máu hằng định không thễ được 
duy trì nếu áp lực tưới máu tiếp tục giảm hoặc tăng thêm nữa [261]. 


Phần lớn các cơ chế của quá trình tự điều hòa còn chưa được biết rõ. 
Hiện có một số cơ chế mang tính giả thuyết bao gồm kiểm soát chuyển 
hóa cục bộ, đáp ú ứng có nguồn gốc cơ trơn của cơ trơn và áp lực tổ chức. 
Những cơ chế này có thể hoạt động đơn độc hoặc kết hợp với nhau. 


2.1.1. Thuyết chuyển hóa tại chỗ 


Giả thuyết chuyển hóa gợi M rằng lưu lượng máu có liên quan 
chặt chế với chuyển hóa của tổ Chức. Theo thuyết này thì lưu lượng 
máu phải đủ để đảm bảo cho các nhu cầu chuyển hóa của một cơ quan. 
Tăng nhu cầu chuyển hóa hoặc cung cấp không đủ các cơ chất chuyển 
hóa thì các chất giãn mạch sẽ được sản sinh và/hoặc phóng thích để làm 
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tăng dòng máu đến. Khi lưu lượng máu tăng, các chất chuyển hóa sẽ 
- được mang đi nhờ đó tái lập nồng độ bình thường. Tại các cơ quan có 
tiêu thụ oxy CaO, quá trình tự điều hòa lưu lượng máu phụ thuộc chủ 
yếu vào cung cấp oxy tổ chức. 


2.1.2. Thay đỗi nông độ oxy ` 

Một trong những chất dinh dưỡng quan trọng nhất đối với tổ 
chức là oxy. Khi nồng độ OXy giảm xuống do nhiều nguyên nhân khác 
nhau như lên cao, viêm phỗi, ngộ độc Carbon monoxide hay ngộ độc 
Cyanide thì lưu lượng máu đến tổ chức sẽ tăng lên đáng kể. Khi tốc độ 
chuyển hóa của một tổ chức nào đó tăng lên và/hoặc oxy máu đến vùng 
đó giảm xuống thì sẽ đưa đến hậu quả là nhiễu chất giãn mạch được sinh 
ra. Các chất giãn mạch này sẽ khuếch tán từ tổ chức đi vào mao mạch, 
mạch máu sau tiểu động mạch và tiểu động mạch làm giãn mạch. Các 
chất giãn mạch này có thể là adenosine, CO,, các hợp chất adenosine 
phosphate, histamine, ion K* và ion H'. Trong số này, adenosine có vẻ 
là chất giãn mạch quan trọng nhất trong điều hòa lưu lượng máu cục bộ. 


2.1.3. Các quá trình đáp ứng có nguồn gốc cơ trơn 
Một cơ chế thứ hai được nêu ra để giải thích quá trình tự điều hòa 
là kiểm soát đáp ứng có nguồn gốc cơ trơn. Thuyết này dựa trên những 
quan sát ghi nhận rằng khi các mạch máu nhỏ bị căng đột ngột thì các 
cơ trơn trên thành mạch máu sẽ co lại trong vài giây. Do đó các nhà 
_ sinh lý học đưa ra quan điểm cho rằng khi huyết áp động mạch tăng cao 
- - lảm căng thành động mạch thì sự căng này lại làm co mạch phản ứng 
làm giảm lưu lượng máu về mức gần bình thường. Ngược lại, ở huyết 
áp thấp, mức độ căng giãn thành mạch máu thấp nên cơ trơn có khuynh 
hướng giãn cho phép tăng lượng máu đi qua. Đáp ứng này là đặc tính 
nội tại của cơ trơn và nó có thể xuất hiện khi không có kích thích 
thân kinh cũng như nội tiết 


Đáp ứng này đặc biệt quan trọng ở mức tiểu động mạch và được 
cho là có tham gia vào quá trình tự điều hòa tại chỗ. Tăng áp lực nội 
mạch và/hoặc sức căng làm tăng trương lực cơ trơn tiêu động mạch 
trong khi giảm áp lực có tác dụng ngược lại. Các cơ chế chính xác điều 
hòa đáp ứng này vẫn chưa biết rõ nhưng nghiên cứu cũng đã nhận thấy 
vai trò của những thay đổi động của nồng độ Ca'? nội bào và quá trình 
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phosphoryl hóa Myosin chuỗi nhẹ. Các công trình gần đây tập trung 
vào vai trò của con đường phosphoryl hóa T1yrosin trong đáp ứng này. 


2.1.4. Phản xạ động-tĩnh mạch 


Có thể hiểu phản xạ động-tĩnh mạch như sau: tăng áp lực tĩnh mạch 
làm co tiểu động mạch có thể là thông qua cơ chế điều hòa thần kinh. 
Áp lực tổ chức là một cơ chế khác có thể giải thích quá trình tự điều 
hòa. Theo cơ chế này thì tăng áp lực tổ chức ở các vùng trong các cơ 
quan có vỏ bọc hoặc trong não sẽ làm giảm lưu lượng máu đến các 
vùng này. Quá trình tự điều hòa đường như đóng vai trò quan trọng hơn 
trong kiểm soát lưu lượng máu lúc nghỉ ở các cơ quan sinh tử như não 
và tim và càng trở nên quan trọng hơn ở các vùng khác trong lúc nhu 
cầu chuyển hóa tăng cao. Hơn nữa, có nhiều cơ chế khác nhau có thể 
đặc hiệu cho một cơ quan nhất định như tín hiệu của tổ chức macula 
đensa tại thận. 


2.2. Điều hòa lưu lượng máu cục bộ ở các cơ quan đặc biệt 


Chúng ta sẽ đề cập ngắn gọn vai trò của điều hòa lưu lượng máu tại 
chỗ ở não và thận. 


Tại não, bên cạnh cơ chế điều hòa lưu lượng máu đo nồng độ oxy 
tổ chức thì nồng độ CO, và ion H* cũng đóng vai trò cực kỳ quan trọng. 
Tăng một và/hoặc hai chất này làm giãn mạch máu não cho phép tống 
sạch một cách nhanh chóng lượng CO, và/hoặc ion H* thừa ra khỏi tổ 
chức não. Điều này rất quan trọng ` vì bản thân khả năng kích thích của 
não phụ thuộc rất nhiều vào sự kiểm soát chính xác của cả ion H' lẫn 
nồng độ của cO,. 


Tại thận, kiểm soát lưu lượng máu đến chủ yếu được thực hiện qua 
cơ chế hồi tác ống thận-cầu thận (/ubuloglomerular ƒeedback). Trong 
cơ chế nảy, thành phân của dịch lọc ở đoạn đầu của ống lượn xa sẽ được 
thám sát bởi một cầu trúc của chính ống lượn xa có tên là macula densa. 
Cấu trúc này nằm ở vị trí nơi ống lượn xa tiếp xúc với các tiểu động 
mạch đến và tiểu động đi của bộ máy cận tiểu cầu. Khi có quá nhiều 
dịch từ máu được tiểu cầu thận lọc vào hệ thống ống lượn thì các tín 
hiệu hồi tác thích hợp từ macula đensa sẽ làm co tiểu động mạch đến do 
đó làm giảm cả lưu lượng máu thận lẫn tốc độ lọc cầu thận đưa cả hai 
về bình thường hoặc gần với bình thường. 


142 


Điều hòa lưu lượng máu tại chỗ 


II. ĐIỀU HÒA TRƯƠNG LỰC MẠCH BỞI NỘI MÔ MẠCH MÁU 
— Tế bào nội mô mạch máu có khả năng sản xuất nhiều chất hoạt 
mạch khác nhau tham gia vào quá trình điều hòa trương lực mạch bình 
thường. Những chất này, ví dụ như NO và Endothelin-l, có khả năng 
Đây giãn mạch và/hoặc co mạch điều hòa khuynh hướng đông máu và 
cảm ứng và/hoặc ức chế di chuyển cũng như tăng sinh tế bào cơ trơn 
(Hình 9-2). 


Tế bào nội mô 


AC 
ATP CAMP GTP cGMP 


PKA Ca?* PKG 


đưnng 


Ca* Tế bào cơ trơn 


Hình 9-2. Sơ đồ hóa các yếu tố có nguồn gốc nội mô có thể gây giãn cơ (trái) 
và/hoặc co cơ (phải). EDHE, yếu tố tăng phân cực có nguồn gốc nội mô; PGI : 
prostaglandin I,; L-Arg: L-arginine; L-Cít: L-citrulline, PLA,: phospholipase A.; 
AA, arachidonic acid; COX1, cyclooxygenase-1; COX2, cyclooxygenase-2; 
TXA2: thromboxane A.; PrePro ET: PrePro endothelin; BigET: Big endothelin; 
NOS: nitric oxide synthase; ECE: men chuyển endothelin; ETB, thụ thể 
endothelin B; NO: nitric oxide; ET-1: endothelin-1; K*:kênh Kali; AC: adenylate 
cyclase; sGC: quanylate cyclase hòa tan; ATP: adenosine-triphosphate; 
cAMP: adenosine monophosphate vòng; GTP: guanosine-triphosphate; 
cGMP: guanosine-monophosphate vòng, PKA: phosphokinase A; PKG: 
phosphokinase G; ETA: thụ thể endothelin A; PLC: phospholipase C; IP3: 
inositol triphosphate; DAG: diacylglycerol [26]. lim 
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Hiểu biết rõ hơn về vai trò của nội mô mạch máu trong điều hòa 
lưu lượng máu khi khoẻ và trong lúc bệnh đã đưa đến một số chiến 
lược điều trị nhắm đến đích là nội mô. Những trị liệu này bao gồm NO 
- đường hít trong điều trị tăng áp động mạch phổi; bô sung L- -arginine 
trong bệnh mạch vành và bệnh phôi ở bệnh nhân mắc chứng hồng cầu 
hình liềm; ức chế phosphodiesterase (ví dụ sildenafil, có tác dụng ngăn 
ngừa giáng hóa của guanosine 3-5 monophosphate, cGMP) trong điều 
trị tăng áp động mạch phối, chất đối kháng thụ thể endothelin trong tăng 
áp phổi (bosentan) và xuất huyết dưới nhện và chất ức chế NO trong hạ 
huyết áp kháng trị trong nhiễm trùng huyết hoặc còn ống động mạch. 
Trên thực tế, mặc dù nhiều trị liệu đã được ứng dụng lâu đời ví dụ như 
chất giãn mạch có nguồn gốc nitrate có tác động lên chức năng của nội 
mô chỉ mới được hiểu rõ gần đây. 


3.1. Nitric oxide 

Nữnc oxide (NO) là một yếu tố thể dịch mong manh, được sản 
xuất bởi men NO synthase, có nguồn gốc từ L-arginine trong tế bào nội 
mô mạch mầu. NO khuếch tán vào tế bào cơ trơn và gây giãn mạch do 
làm tăng nồng độ của cGMP thông qua hoạt hóa guanylate cyclase hòa 
tan (Hình 9-2). NO được phóng thích dưới tác động của nhiều yêu tô 
khác nhau bao gồm sự cọ xát của dòng máu và sự gắn của một số chất 
giãn mạch phụ thuộc nội mô (endotheliuin-dependent vasodilafor) như 
acetylcholine, ATP và bradykinin với thụ thể trên tế bào nội mô. Phóng 
thích NO ở mức cơ bản là một yếu tố quan trọng điều hòa trương lực 
mạch máu phối và hệ thống ở trạng thái nghỉ của thai nhí, trẻ sơ sinh và 
người lớn. Đây cũng là yếu tố trung gian làm giảm kháng lực mạch máu 
phổi xuất hiện vào thời điểm đứa trẻ được sinh ra. 


3.2. Endothelin-f 
Endothelin-I (ET-1) là một polypeptide có 2l amino acid được sản 
xuất bởi tế bảo nội mô mạch máu. Các tính chất hoạt mạch của ET-I rất 
phức tạp. Các nghiên cứu đã cho thây tác động huyết động thay đổi khác 
nhau của ET-I trên những giường mạch máu khác nhau. Tuy nhiên, tính 
chất quan trọng nhất của nó là duy trì tác động tăng huyết áp. Thực ra 
ET-I là chất co mạch mạnh nhất được phát biện cho đến thời điểm 
-hiện tại, mạnh gấp 10 lẫn angiotensin II. Hiệu ứng trên huyết động 
của ET-I được điều hòa bởi ít nhất là hai quần thể receptor khác nhau: 
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ETA và ETB. Các ETA receptor nằm ở các tế bào cơ trơn mạch máu 
có tác dụng điều hòa quá trình co mạch. Các ETB receptor có thể năm 
ở tế bào nội mô và tế bào cơ trơn có tác dụng điều hòa cả quá trình co 
mạch lẫn giãn mạch. Endothelin xuất hiện với nồng độ thấp trong huyết 
tương, thường là dưới ngưỡng hoạt mạch. Điều này gợi ý rằng chúng 
chủ yêu chỉ tác động tại vị trí được phóng thích. Tuy nhiên, ngay cả 
với nồng độ thấp này thì nó cũng có thể tạo điều kiện tăng cường tác 
động của các chất co mạch khác như norepinephrine và serotonin. Vai 
trò của ET-1 nội sinh trong điều hòa trương lực mạch bình thường vẫn 
chưa được tường minh cho đến thời điểm hiện tại. Cho dù là như vậy 
thì những thay đổi của ET-I cũng có vai trò trong sinh lý bệnh của một 
số tình trạng bệnh lý khác nhau. 


3.3. Yếu tố tăng phân cực có nguồn gốc nội mô 

Yếu tố tăng phân cực có nguồn gốc nội mô (endothelial- derived 
hụperpolarizing ƒactor, kDHF), là chất có thể khuếch tán được và có 
khả năng gây nên giãn mạch bằng cách tăng phân cực tế bào cơ trơn. 
Đây cũng là một yêu tố nội mô quan trọng. EDHF vẫn chưa được nhận 
diện nhưng những bằng chứng hiện nay gợi ý rằng tác động của EDHF 
phụ thuộc vào kênh K". Hoạt hóa kênh K" ở tế bào cơ trơn mạch máu 
đưa đến tình trạng quá khử cực của màng tế bào làm đóng các kênh 
Ca*' phụ thuộc điện thế (volage-dependent calcium channel) và cuỗi 
cùng là giãn mạch. Các kênh K” cũng hiện diện ở tế bào nội mô. Hoạt 
hóa bên trong tế bào nội mô đưa đến sự thay đổi của dòng Ca** và có 
thể đóng vai trò quan trọng trong giải phóng NO, prostacyclin L,, và 
EDHE. Các phân nhóm kênh K” bao gồm kênh K* nhạy cảm với ATP 
(ATP-sensitive K" channcl), kênh K* phụ thuộc Ca*" (Ca*”*-đeendenf 
K" channel), kênh K" phụ thuộc điện thế và kênh K* hướng nội (i„ward- 
rectilter K" channel). 


3.4. Sản phẩm giáng hóa của phospholipid 

Giáng hóa phospholipid bên trong tế bào nội mô đưa đến sự sản 
xuất các sản phẩm chuyển hóa phụ quan trọng của arachidonic acid bao 
gồm PGIL, và thromboxane A, (TXA,). PGL, hoạt hóa adenylate cyclase 
làm tăng sản xuất AMP vòng và gây nên giãn mạch. TXA, gây co mạch 
thông qua con đường tín hiệu phospholipase C. Các proataglandin khác 
và leukotriene cũng có hoạt tính hoạt mạch mạnh. 
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Nhìn chung, : tuần hoàn vùng có khả năng điều hòa lưu lượng máu 
để có thê thu nhận được lượng oxy và dưỡng chất theo nhu cầu chuyển 
hóa và tất cả các cơ chế được mô tả ở phần trước đều có thể tham gia 
vào. Tuy nhiên, có một nguyên lý chủ đạo là mức độ cọ xát phải được 
giữ trong một giới hạn hẹp để tránh làm tổn thương nội mô. Bắt kỳ sự 
gia tăng lưu lượng máu cục bộ nào cũng đều được nhận biết bởi integrin 
nội mô. Integrin kích hoạt một dòng thác đáp ứng với điểm đến cuỗi 
cùng là phóng thích NO. 


Ngoài ra, như được trình bày trong chương điều hòa huyết áp qua 
cơ chế thần kinh, chúng ta thấy nội mô cũng có vai trò trong hoạt động 
của các thụ thê áp lực. 


3.5. Các sản phẩm chuyển hóa cục bộ 

Kháng lực mạch máu bên trong tuần hoàn cục bộ quyết định sự 
phân bố lưu lượng máu đến từng cơ quan. Hiểu biết rõ các yếu tố điều 
hòa kháng lực bên trong từng giường mạch cục bộ đặc biệt có tầm quan 
trọng thiết yêu để các bác sĩ hồi sức có thể ứng phó thích hợp với những 
nhiễu loạn tìm mạch vì mỗi cơ quan có những nhu cầu thay đổi nếu 
không nói là khác biệt. 
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SINH LÝ VI TUẦN HOÀN 


Vi tuần hoàn (microcircualtion) là một phần phức tạp của hệ tuần 
hoàn mà tại đó .OXY, dưỡng chất, hormone và các sản phẩm cặn bã của 
quá trình chuyển hóa được trao đổi giữa máu và tế bào của cơ quan, tổ 
chức. Hệ thống vi tuần hoàn được cầu thành bởi một mạng lưới phức 
tạp các mạch máu có đường kính nhỏ hơn 100 m. Tùy thuộc vào 
đặc tính giải phẫu và hướng của dòng máu mà các vi quản này được 
chia thành tiêu động mạch, mao mạch và tiểu tĩnh mạch. Điểu kiện 
tiên quyết để tưới máu cơ quan và hoạt động chức năng cơ quan 
bình thường là dòng máu lưu thông bình thường trong Imao mạch. 
Ở bệnh nhân bệnh nặng, lưu lượng máu trong mao mạch bị suy giảm 
do đó sẽ ảnh hưởng đến chức năng bình thường của tế bào. Chương 
này sẽ bàn luận về hình thái và chức năng sinh lý của hệ vi tuần hoàn 
trong điều kiện sinh lý bình thường cũng như trong sinh lý bệnh của 
các bệnh lý nặng. 


I. CẤU TRÚC VÀ CHỨC NĂNG VI TUẦN HOÀN 
1.1. Tiêu động mạch 

Các tiểu động mạch (zz/eriole) là những nhánh động mạch li tỉ 
_ trực tiếp đẫn máu đến mao mạch. Phân khúc động mạch này chính là 
nơi quyết định kháng lực của hệ tuần hoàn nói chung và của vì tuần 
hoàn nói riêng. Thành tiểu động mạch được bao bọc bởi một lớp tế bảo 
cơ trơn dạng vòng chịu tác động của hệ thần kinh giao cảm. Các tế bảo 
nội mô mạch máu có thể phản ứng với những biến đổi của tác động 
cọ xát tại chỗ và tạo nên những tín hiệu kích thích cục bộ đối với tiểu 
động mạch thông qua tương tác trực tiếp tế bào-tế bào. Các cơ chế điều 
hòa trung ương và cục bộ này điều hòa quá trình co giãn của tiểu động 
mạch tùy thuộc vào nhu cầu chuyển hóa của các tế bào trong tô chức đó. 
Trong những tình trạng bệnh lý như suy tim hoặc sốc thì sự cân bằng 
giữa kháng lực mạch máu nhằm duy trì huyết áp (do co mạch) và lưu 
lượng máu tổ chức ngoại biên có thể bị mất do đó lượng máu đến tế 
bào có thể giảm xuống không đáp ứng đủ nhu cầu chuyển hóa của các 
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cơ quan. Một ví dụ là giảm đột ngột huyết áp (trong sốc chẳng hạn) sẽ 
gây nên một đáp ú ứng co mạch để làm tăng sức cản. Điều này làm giảm 
lượng máu đến HHÖHEIE cơ quan không quan trọng như đa và các hệ thống 
phủ tạng. 


1.2. Mao mạch 

Các mao mạch (eapilary) được cấu tạo bởi zmộứ lớp biểu mô và 
một màng đáy. Chúc năng chính của mao mạch là cho phép sự #đø 
đổi các phân tử giữa máu và tễ chức. Lưu lượng máu mao mạch và 
thông thương của lòng mao mạch là những yêu tố quyết định chính tình 
trạng tưới máu mao mạch. Vì oxy phải khuếch tán từ mao mạch đến 
tế bảo nên mỗi cơ quan đều có một lượng mao mạch rất dồi dào nhằm 
rút ngắn khoảng cách di chuyển của oxy. Mật độ và giải phẫu của mao 
mạch tùy thuộc vào nhu cầu chuyển hóa của từng tổ chức. Mặc dù sự 
vận chuyển oxy từ máu mao mạch đến tế bào là chức năng chính yếu 
của vi tuần hoàn nhưng tiểu động mạch và tiểu mao mạch cũng cũng có 
những đóng góp quan trọng trong duy trì huyết động và tưới máu thỏa 
đáng cho tổ chức. 


1.3. Tiểu tĩnh mạch 

Phần tiểu tĩnh mạch (venwie) của hệ vi tuần hoàn có tác dụng như 
một hỗ chứa máu có kháng lực thấp. Phần này có thể chứa đến 75% 
tông thể tích máu của toàn cơ thể. Những biến đổi chủ động và thụ động 
của trương lực tĩnh mạch gây tăng giảm thể tích máu tĩnh mạch, làm 
thay đối lượng máu về tim. Điều này đồng nghĩa với thay đổi tiền tải 
tim vì vậy có tác động lớn đến cung lượng tim. 


Khi nói đến vi tuần hoàn, chúng ta cũng không thể bỏ qua các tính 
chất của máu đi bên trong lòng mạch cũng như các chất nội mạch có tác 
động đến điều hòa lưu lượng máu vĩ tuần hoàn tại chỗ. Ví dụ, có nhiều 
bằng chứng cho thấy rằng các hồng cầu không chỉ đơn thuần có chức 
năng vận chuyển 0Xy mà chúng còn có khả năng nhận biết cục bộ và 
điều hòa sự cung cấp oxy cho tÔ chức. Các hồng cầu khi bị thiếu oxy 
cũng có thể phóng thích nitric oxide (NO) và ATP. Đây là những chất 
giãn mạch mạnh, nhờ đó tăng lượng máu đến và cải thiện cung cấp oxy 
cho tế bào. 
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1.4. Vi tuần hoàn trong quá trình phát triển 


Những thay đổi cấu trúc vi tuần hoàn trong quá trình phát triển 
xuất hiện trong một vài tuần đầu tiên sau sinh. Mật độ mao mạch chức 
năng (ƒunctional capillary density, FCD) ở da trẻ sơ sinh đẻ non giảm 
đáng kể trong tháng đầu tiên sau sinh tương ứng với giảm nồng độ 
hemoglobin. FCD niêm mạc má cũng giảm trong tháng đầu sau sinh. 
Dường như những biến đổi liên quan đến phát triển sau sinh là do thích 
nghỉ sau sinh hơn là do trường thành theo tuổi. Đấu ba tháng tuổi thì 
cấu trúc của vi tuân hoàn trẻ em giáng \ với người trưởng thành. Một 
yếu tố quan trọng của quá trình phát triển này là sự làm lạnh tại chỗ. 
Hiện nay chúng ta vẫn chưa được biết liệu vi tuần hoàn ở những nơi 
không có tiếp xúc trực tiếp với môi trường bên ngoài có những thay đổi 
tương tự hay không. 


Trong tháng đầu tiên sau sinh, tiêu thụ öxy tăng cao thêm từ hai 
đến ba lần so với thời điểm lúc sinh. Điều này là đo tăng công thở và 
tăng chức năng đường tiêu hóa khi trẻ sơ sinh được cho ăn. Hơn nữa, 
trong bào thai và trong giai đoạn sơ sinh sớm thì lượng Hb bào thai còn 
cao cho nên khả năng chiết tách oxy của tế bào thấp hơn so với trẻ lớn. 
Những yếu tố này được bù trừ bằng tăng lưu lượng máu hệ thống và vi 
tuần hoàn. FCD cao ở trẻ sơ sinh trong giai đoạn sớm sau sinh có thể có 
liên quan đến tình trạng tăng cung lượng tim trong tuần đầu tiên và quá 
trình tự điều hòa của dòng máu theo từng vùng cũng có thể đóng một 
Vai trò quan trọng. 


1.5. Điều hòa vi tuần hoàn 

Các cơ chế điều hòa có vai trò kiểm soát tưới máu vi tuần hoàn 
được phân thành cơ chế có nguồn gốc từ cơ (cảm nhận sức căng và 
SiF€SS); chuyển hóa (điều hòa dựa trên O,, CO,, lactate và H”) và yếu 
tố thần kinh thể dịch. Hệ thông kiểm soát này sử dụng những tương tác 
tự tiết (aufocrine) và cận tiết (paracrine) đê điều hòa lưu lượng máu vi 
tuần hoàn nhằm đáp ứng nhu cầu oxy của tế bào. Các đế bảo nội mô 
lót bên trong các vi mạch đóng một vai trò trung tâm trong hệ thống 
kiểm soát này thông qua cảm nhận lưu lượng, chuyên hóa và các chất 
điều hòa để điều hòa trương lực tế bào cơ trơn mạch máu và quá trình 
huy động các mao mạch ở tình trạng không hoạt động chức năng. 
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Quá trình truyền tín hiệu từ tế bào đến tế bào sẽ chuyên tải những 
thông tin về tình trạng huyết động của hạ lưu dòng máu lên phía thượng 
nguồn. Nội mô mạch máu cũng đóng vai trò quan trọng trong kiểm soát 
đông máu và chức năng miễn dịch. Cả hai cũng đều có tác động trực 
tiếp lên chức năng của vi tuần hoàn. 


H. CÁC PHƯƠNG PHÁP KHẢO SÁT VI TUẦN HOÀN 

Có một số phương pháp theo dõi chức năng vi tuần hoàn đã được 
sử dụng trong suy tuần hoàn ở bệnh nhân phẫu thuật lẫn trong hồi sức. 
Có thể kể tên các phương pháp này như đo mức CO, ở vì tuần hoàn 
dưới lưỡi, niềm mạc má và dưới da cũng như phương pháp phổ ký cận 
hồng ngoại (near infrared spectroscopy, NIRS) đề đo bão hòa Hb trong 
vi tuần hoàn. Máy INVOS dựa trên nguyên lý NIRS đã được sử dụng 
tại Việt Nam nhằm theo dõi bão hòa oxy mô thần kinh trong phẫu thuật 
tim và mạch máu lớn cần ngừng tuần hoàn. 


2.1. Phương pháp OPS 

Phương pháp chấn đoán hình ảnh phổ phân cực trực giao 
(orthogonal polarization spectral, OPS) đã được chấp nhận sử dụng 
trong phẫu thuật và cho phép quan sát vi tuần hoàn trực tiếp của các cơ 
quan bên trong cơ thể người. Kỹ thuật này cho phép quan sát trực tiếp ở 
mức hiển vi các hệ vi tuần hoàn nằm sâu trong cơ thể cũng như quan sát 
được dòng hồng cầu ở các cầu trc mạch khác nhau của vi tuần hoàn. 
Khi sử dụng khảo sát niêm mạc dưới lưỡi, OPS có độ nhạy và độ đặc 
hiệu cao trong xác định mức độ nặng của nhiễm trùng huyết cũng như 
những rồi loạn phân bố mà trước đây chúng ta không thể có được nếu 
chỉ dựa vào các thông số huyết động hệ thống cũng như các chỉ điểm 
toàn thân. 


2.2. Phương pháp đo CO, dưới lưỡi 

Đo CO, dưới lưỡi kết hợp, với hình ảnh OPS đã được sử dụng để 
khảo sát tương quan giữa vi tuần hoàn và tình trạng chuyển hóa trong 
lúc hồi sức. Trong phẫu thuật tim, đo đồng thời NIRS dưới lưỡi và khảo 
sát vi tuần hoàn bề mặt cơ thể cung cấp thông tin về sự tái phân bố vi 
tuần hoàn. Khảo sát đồng thời một lúc nhiều cơ quan khác nhau như 
vậy cũng giúp chân đoán được sự thay đổi phân bố lưu lượng máu cũng 
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như oxy xuất hiện trong nhiễm trùng huyết, sốc nhiễm trùng huyết cũng 
như tác động của điều trị mà các phương pháp truyền thống không thể 
có được. 


2.3. Phương pháp SDEF 

Hệ thống ghi hình trường tối bên dòng chảy (sidesream dark-field, 
SDF) cũng được sử dụng trong nghiên cứu và trên lâm sàng. Hệ thống 
này gồm một bộ phát ánh sáng LED có bước sóng 530 nm. Vì ánh sáng 
có bước sóng như vậy sẽ được hấp thự bởi Hb trong hồng cầu nên chúng 
sẽ trở thành những tế bào tối màu trôi trong hệ vi tuần hoàn. Ánh sáng 
của đèn LED sẽ được tập trung sâu vào tô chức khảo sát và sẽ làm sáng 
vi tuần hoàn từ bên trong. Chùm ánh sáng này sẽ được chiếu từ một bên 
do đó sẽ làm giảm tối đa phản xạ bề mặt do đó cung cấp một hình ảnh 
rõ nét về cấu trúc vi tuần hoàn cũng như dòng chảy của hồng câu lẫn 
bạch cầu. Hệ thống khuếch đại giúp chúng ta khảo sát được những đặc 
tính của vi tuần hoàn cũng như của tế bào mà trước đây chúng ta không 
thể có được. 


II. VI TUẦN HOÀN TRONG BỆNH LÝ NẶNG 

Điều trị đầu tiên trong chấn thương và ở bệnh nhân hôi sức nhắm 
đến đảm bảo được đường thở, tái lập được thông khí thóa đáng cũng như 
đảm bảo chức năng tuần hoàn theo trình tự ABC (Airway, Bredthing, 
Circualtion). Các nguyên lý nền tảng trong: điều trị hồi. sức cập cứu 
nhấn mạnh đến vai trò của tối ưu hóa cung cấp oxy cho tổ chức là một 
trong những trụ cột của hồi sức nhờ đó có thể ngăn ngừa được rối loạn 
chức năng và chết tế bào cùng hậu quả. rối loạn/suy chức năng cơ quan. 
Những nhiễu loạn của quá trình cân bằng giữa cung cấp oxy (ĐO,) và 
tiêu thụ 0Xy (VO,)ở tổ chức có thể gặp trong sốc. Šy giảm cung cấp 
oxy có thể là do thiếu máu nặng, giảm oxy mắu nặng hoặc. hội chứng 
giảm cung lượng tim. Để duy trì được DO, tổ chức trong sốc, đặc biệt 
là ở tim và não, có rất nhiều cơ chế sinh lý bù trừ được cơ thể huy động. 
Điều này sẽ đưa đến giảm chức năng của các giường vi tuần hoàn của 
các cơ quan không quan trọng như da và tạng để chuyển hướng máu đến 
các cơ quan sinh tử như não và tim. 


Trong quá trình này, huyết động hệ thông có thê được dụy ‹ trì với 
cái giá phải trả là suy giảm tưới máu vi tuần hoàn. Tuy nhiên, nếu tình 
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trạng giảm tưới máu ví tuân hoàn không được cải thiện kịp thời thì 
suy đa cơ quan có thể xuất biện và một khi suy đa cơ quan đã xuất 
hiện thì nguy cơ tử vong sẽ rất cao. Chính vì vậy, trong những khuyến 
cáo điều trị bệnh nhân nhiễm trùng huyết gần đây thì việc tr uyên dịch 
tích cực được xem là đóng vai trò rất quan trọng trong điều trị hồi sức 
những bệnh nhân này. 


Hội chứng đáp ứng viêm hệ thống (systemic inflamimafory resporise 
syndrome, %!RS) có thể xuất hiện sau chân thương, đại phẫu, xuất huyết, 
nhiễm trùng, các kích tác hóa lý khác. SIRS xuất hiện trong nhiễm 
trùng huyết và vẫn là nguyên nhân quan trọng gây tử vong ở bệnh nhân 
hồi sức. Nhiễm trùng huyết có thể nhanh chóng đưa đến sốc sâu và 
hội chứng rỗi loạn chức năng đa cơ quan (mwlfiple organ dysfunction 
syndrome, MODS). Sự tiễn triển này được cho là do › tăng VO, giảm 
kháng lực mạch ráu ngoại biên và rối loạn phân bỗ lưu lượng máu 
đến tổ chức nhằm bảo toàn thể lưu ÏHHg HIẾU ÍFHHĐ HƠNG. Những 
biến loạn này làm cho hệ vi tuần hoàn bị “đóng” hoàn toàn ở một số tổ 
chức và điều này sẽ dẫn đến rối loạn chức năng tế bào gặp trong sốc. 
Hậu quả cuối cùng là MODS và tử vong, Đặc biệt trong sốc nhiễm 
trùng huyết, những biến đổi của các con đường chuyển hóa được gọi là 
hạ oxy máu do bệnh lý tế bào có thể làm gia tăng tổn thương tổ chức. 


3.1. Vi tuần hoàn trong nhiễm trùng huyết 

Tưới máu vi tuần hoàn được điều hòa bởi sự tương tác phức tạp của 
rất nhiều con đường thần kinh thể dịch, cận tiết và các cơ chế cảm nhận 
cơ học. Những cơ chế nảy thích nghi với cân bằng giữa khả năng vận 
chuyển oxy theo từng vùng tô chức và nhu cầu chuyển hóa để đám bảo 
sự tương thích giữa DO, và VO, theo từng tổ chức khác nhau. Trong 
nhiễm trùng huyễ:, quá “trình này bị rôt loạn một cách trầm trọng đo: 

- _ Giảm khả năng biến hình (đe/ormability) của tế bào hồng cầu 
làm tăng độ nhớt của máu đáng kể, 

- _ Tăng tỉ lệ bạch cầu đa nhân trung tính hoạt hóa cùng với giảm 
khá năng biến hình nhưng lại tăng khả năng kết tập của các tế 
bào này do tăng biểu hiện của các phân tử bám dính trên bề mặt 
tế bào, 

-_ Hoạt hóa dòng thác đông máu làm lắng đọng fibrin cũng như sự 
hình thành nhanh chóng các cục máu đông vi thể, 
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- Rối loạn chức năng của các cơ chế điều hòa tính tự động của 
mạch máu, ' 

- - Tăng lưu lượng máu qua các nối tắt động tĩnh mạch. Đây là hậu 
quả của sự tắc nghẽn nhiều mao mạch trong nhiễm trùng huyết. 


Những quá trình bệnh lý này dẫn đến loạn 0xy tổ chức (/issue 
aMsoxia) do giảm cung cấp oxy cho hệ thống vi tuần hoàn và/hoặc do 
rồi loạn chức năng ty thể. Trên lâm sàng, loạn oxy tổ chức được nhận 
biết dưới dạng khiếm khuyết chiết tách oxy, một đặc trưng của nhiễm 
trùng huyết. Một cơ chế có thể được đưa ra để giải thích cho tình trạng 
này là: 

- _ Các nhiễu loạn vi tuần hoàn đưa đến sự đóng của các đơn vị vi 
tuần hoàn mong manh dễ tổn thương trong giường mạch của tổ 
chức, 

- _ Sự đóng cửa vi tuần hoàn này làm tăng dòng máu mang oxy đi 

_ tắt từ phía động mạch sang tĩnh mạch trong khi bỏ mặc vùng vi 
tuần hoàn đó bị đói oxy. 


_ Đây có thể là một giải thích hợp lý cho một thực tế là những vùng 
tô chức khác nhau có tình trạng tưới máu ví tuân hoàn rât khác nhau 
trong sốc. Đây còn được gọi là thuyết tạo nôi tắt trong nhiễm trùng 


_ huyết. Điều chỉnh tình trạng này bằng cách tái huy động các mao mạch 


bị đóng ở vùng vi tuần hoàn bị nối tắt. Áp dụng những chiến lược này 
nhằm “mở cửa vi tuần hoàn” (open (he microcirculation) bằng giãn 
mạch được hy vọng là có thể cải thiện lưu lượng vi tuần hoàn thông qua 
làm tăng lực đây ở đầu vào của đơn vị vi tuần hoàn bị đóng đó và/hoặc 
làm giảm hậu tải của mao mạch. 
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Tái phần bố Đông máu nội n h lý hô hếi 
mạch lan tỏa Bệnh ý Bộ HỘP 


dòng máu tim mạch 
HRP nh # Thay đổi lưu biến 
d , học HC, BC 
Ứ N, chảy Rối loạn vi Thay đổi độ 
U : : -“§n : 
ạ tuân hoàn nhớt máu 


Ứ đọng máu wÐ}Ƒ Quê, nhiềm >¬ 
trùng huyết 


ở TM ị 
: Thay đối lưu lượng 
là hài ` và kháng lực 
Tăng tính thấm Nối tắt động- 
mạch máu cim biến hình tĩnh mạch 


hồng cầu 


Hình 10-1. Rất nhiều yếu tố gây nên rối loạn vi tuần hoàn trong nhiễm trùng 
huyết [15] 


Trong các nghiên cứu thực nghiệm ở động vật, những tác động 
này xuất hiện trong xuất huyết và nhiễm trùng huyết gây nên bởi hiện 
tượng đi tắt qua vi tuần hoàn kèm với tình trạng loạn oxy tổ chức. Hiện 
tượng đi tắt qua vi tuần hoàn được hạn chế bởi tác động gây giãn mạch 
và thông qua cải thiện lưu lượng máu vùng ở mô hình động vật nhiễm 
trùng huyết. Việc chuyển hướng dòng máu vi tuần hoàn rất khó khăn 
phức tạp vì chúng ta đều biết răng nhiễm trùng huyết gây nên những 
tác động tất không đồng bộ xét trên phương diện co mạch và giãn mạch 
ở các cơ quan khác nhau và thậm chí ở các vị trí khác nhau của cùng 
một đơn vị vi tuần hoàn. Mặc dù cung lượng tim thường tăng cao trong 
nhiễm trùng huyết nhưng nồng độ lactate cũng như pCO, trong tổ chức 
vẫn tăng cao chứng tỏ rằng ít nhất bệnh nhân cũng có tình trạng loạn 
oxy tô chức. 
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Đơn vị vi tuần hoàn 
có chức năng 


Đơn vị vi tuần hoàn 
bị đóng 

Hình 10-2. Thuyết tạo nối tắt trong nhiễm trùng huyết giải thích tình trạng 

trong đó có SỰ, mắt đồng đều trong phân bố lượng máu, nghĩa là mắt cân 

bằng cung cấp oxy cho những đơn vị vi tuần hoàn khác nhau. Đơn vị nào 


mong manh hơn (Dưới), bị tác động mạnh và bị “đóng cửa” sẽ không có máu 
oxy đến mà máu sẽ đi đường tắt (Trên). Tình trạng này làm To tế bào ở vùng 


bị đóng không lấy được oxy. 


Tình trạng này, như trên đã nói, được gọi là khiếm khuyết chiết 
tách oxy trong nhiễm trùng huyết và đã được chứng minh rõ ràng trên 
các mô hình thực nghiệm gây sốc ở động vật. Hiện nay, y giới vân chưa 
thống nhất khiếm khuyết này là do: 

- __ Sự không đồng bộ của dòng máu vi tuần hoàn bởi rối loạn chức 

năng các cơ chế tự điều hòa mạch máu gây nên thiếu oxy, 

- ___ Rối loạn chức năng ty thể làm cho quá trình phosphory] hóa bị 

. Suy giảm, 
- _ Hay là do kết hợp cả hai cơ chế này. 


3.2. Vi tuần hoàn trong sốc giảm thể tích 


Sinh lý sốc mắt máu đã được trình bày trong chương Sinh lý sốc 
của sách này. Ở đây chúng tôi chỉ tóm lược một số đặc trưng của vi 
tuần hoàn trong sốc mất máu. Nghiên cứu thực nghiệm gây sốc mất 
máu đã cho thấy mật độ mao mạch chức năng (FCD) giảm rõ rệt khi 
huyết áp trung bình hạ xuống mức 40 mm Hg. Giảm mật độ mao 
mạch chức nững có tương quan với tỉ lệ tử vong. Tuy nhiên, lưu 
lượng máu vi tuần hoàn giảm nhiều hơn trong sốc nhiễm trùng huyết 
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so với sốc mất máu nếu hai nhóm có cùng một huyết áp trung bình. 
Mặc khác, truyền dung dịch muối có thể hồi phục hoàn toàn lưu lượng 
máu vi tuần hoàn ở sốc mắt máu trong khi điều trị này chỉ có tác dụng 
hạn chế trong sốc nhiễm trùng huyết. Như vậy, vi tuần. hoàn trong sốc 
mất máu mức độ nhẹ không bị ảnh hướng quá nặng nẻ như trong sốc 
nhiễm trùng huyết nếu chúng ta dựa trên huyết áp trung bình của hai 
nhóm. Vi tuần hoàn trong sốc mắt máu chịu ảnh hưởng một phần của 
huyết động toàn thân trong khi điều này rất khó nhận thấy ở sốc nhiễm 
trùng huyết. 


3.3. Vi tuần hoàn trong sốc tìm 

Sốc tim là một trong những hội chứng suy tim cấp và được định 
nghĩa bằng sự xuất hiện của giảm tưới máu tổ chức gây nên bởi suy 
tim sau khi đã bù dịch đầy đủ. Sốc tim được đặc trưng bởi giảm huyết 
áp động mạch (HA tâm thu < 90 mmHg hoặc giảm huyết áp trung bình 
hơn 30mmHg so với trước đó) và/hoặc nước tiểu < 0 ,ml/kg/giờ và 
tần số tim lớn hơn 60 lần/phút. Trong hầu hết các trường hợp, sốc tim 
xuất hiện sau nhồi máu cơ tum cấp. Ở những bệnh nhân được nhập 
viện do nhi máu cơ từm cấp, sốc tim là nguyên nhân hàng đầu gây 
tử vong. Các nguyên nhân khác gây sốc tim có thể bao gôm bệnh cơ 
tìm, bệnh van tim, viêm cơ tim, đụng dập cơ tìm và phẫu thuật tim. 
Mặc dù có nhiều tiến bộ trong ‹ điều trị nhưng sốc tim vẫn có tỉ lệ tử 
vong rất cao, đến 50%. Trong rất nhiều năm, người ta chấp nhận rằng 
khi cung lượng tim và lưu lượng máu hệ thống giảm xuống thì thể 
tích máu sẽ được tái phân bố theo cơ chế bù trừ (một phần do-co tĩnh 
mạch) làm giảm sức chứa mạch máu ngoại biên gây tăng áp lực đỗ 
đầy tim và tăng cung lượng tim. Trong bối cảnh sốc tim, giảm cung 
lượng tim cũng gây nên.co tiểu động mạch và làm tăng kháng lực 
mạch máu ngoại biên. Các nghiên cứu khảo sát tuần hoàn ngoại biên 
ở bệnh nhân suy tim mạn tính nặng (NY HA IH-IV) và sốc tim đã ủng 
hộ giả thuyết này. Tuy nhiên, các đữ liệu về tình trạng vi tuần hoàn 
ngoại biên trong suy tim cấp vẫn chưa có nhiều và không luôn luôn 
thống nhất trên phương diện công nhận co mạch hệ thống ở bệnh nhân 
có sốc tim. Một nghiên cứu đã nhận thấy 40% bệnh nhân nhập viện 
vì sốc tim do nhồi máu cơ tim cấp tử vong có chỉ số cung lượng tim 
trên 2,2 l/phút/m? da. Một phân lớn bệnh nhân nhập viện do sốc tim 
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sẽ xuất hiện hội chứng đáp ứng viêm hệ thống (SIRS) trong thời gian 
nằm viện. Ở những bệnh nhân này, kháng lực mạch máu hệ thống vào 
thời điểm sốc bắt đầu thấp hơn nhiều so với những bệnh nhân không 
có SIRS. Giảm kháng lực mạch máu hệ thống, BỢI: ý một tình trạng 
giãn mạch ngoại biên, là một yếu tố tiên đoán sự xuất hiện của nhiễm 
trùng huyết sau đó. Các nghiên cứu sau này khẳng định một lần nữa 
không. phải tất cả bệnh nhân sốc tim đều có co mạch hệ thống lan tỏa 
để bù trừ cho suy bơm tim. 


Trên thực tế, giãn mạch không phù hợp do SIRS có thể làm giảm 
tưới máu vi tuần hoàn hơn nữa. Đây là yếu tố quan trọng trong bệnh 
sinh của rối loạn chức năng đa cơ quan và sự diễn tiến nặng dần của 
_ sốc. Giãn mạch không phù hợp này có thể là do gia tăng sản xuất NO 
bởi men nitric oxide synthase (NOS). Như vậy, những chiến lược 
điều trị nhắm vào ức chế NOS ở bệnh nhân sốc tim có thể là lời giải 
đáp. Các nghiên cứu quy mô nhỏ cho thấy rằng ức chế NOS có thể 
cải thiện huyết áp. Tuy nhiên,tilarginine acetate là một chất ức chế 
NOS không cho thấy tính ưu việt trong cải thiện tỉ lệ sống còn trong 
30 ngày ở bệnh nhân có sốc tim do nhỏi máu cơ tim cấp. Thất bại của 
chiến lược này một lần nữa cho thấy những biến đỗi ở mức vi tuần 
hoàn trong sốc tìm là rất phúc tạp và chúng ta chica hiểu đây đủ 
về chúng. Sử dụng các kính hiển nghiên cứu vi tuần hoàn trên người 
bệnh sốc tim cho thấy những biến đổi vi tuần hoàn của sốc tim cũng 
tương tự như trong sốc nhiễm trùng huyết bao gồm một tỉ lệ lớn các 
mao mạch bị đóng không hoạt động chức năng. Những biến đổi này 
có tương quan với tỉ lệ tử vong nội viện. Tuy nhiên chưa có những 
nghiên cứu tương tự đánh giá tác động của điều trị lên vi tuần hoàn ở 
bệnh nhân sốc tim. 


Một kết quả quan trọng rút ra từ một số nghiên cứu về SIRS và 
nhiễm trùng huyết là những biến đỗi lưu lượng máu ở mức độ vỉ tuần 
hoàn xuất hiện một cách độc lập với những thông số huyết động hệ 
thống. Có thể, trong sốc tim câu chuyện cũng diễn ra tương tự. Tuy 
nhiên, một số nghiên cứu vẫn cho thấy có tương quan giữa huyết động 
hệ thống và tình trạng tưới máu vi tuần hoàn. 
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IV. VI TUẦN HOÀN LÀ BỘ PHẬN HUYÉT ĐỘNG THIẾT YÊU 

Sốc được định nghĩa là tình trạng trong đó hệ tim mạch mất khả 
năng đảm bảo tưới máu tô chức một cách hiệu quả đưa đến rối loạn chức 
năng tế bào và rối loạn/suy chức năng cơ quan cấp nếu không được điều 
trị tức thời. Mặc dù chính tuần hoàn đại thể (macrocirculation) mới 
chính là hệ có vai trò phân bố lưu lượng máu trên toàn bộ cơ thể nhưng 
vi tuần hoàn lại là cấu phần thiết yếu của hệ tim mạch có chức năng 
đảm báo lưu lượng máu vùng đến từng cơ quan khác nhau. Cần ghi nhớ 
rằng các cơ quan khác nhau có nhu cầu chuyền hóa rất khác nhau. Nói 
gì thì nói, một tuần hoàn đại thể hoạt động tối ưu là điều kiện cần để có 
được một tình trạng tưới máu vi tuần hoàn thỏa đáng. Tuy nhiên, việc 
phục hồi huyết động tông thể không luôn luôn đồng nghĩa với tưới 
máu tổ chức bình thường. Điều này rất đúng khi cơ chế tự điều hòa 
lưu lượng máu cục bộ bị rôi loạn - biểu hiện thường gặp ở bệnh nhân 
bệnh nặng nằm hồi sức. Một số chỉ số liên quan đến lưu lượng vi tuần 
hoàn ở những bệnh nhân sốc nhiễm trùng huyết có thể được sử dụng 
như những chỉ điểm sớm của tình trạng giảm tưới máu tổ chức và do 
vậy có thể cung cấp những thông tin kịp thời về khả năng xuất hiện của 
suy đa cơ quan. 


Ở người khỏe mạnh, tưới máu vi tuần hoàn được kiểm soát cục bộ 
nhờ đó lưu lượng máu đến tổ chức cũng như sự cung cấp các cơ chất 
chuyển hóa được duy trì tương thích với nhu cầu chuyển hóa của tổ 
chức mặc dù có những thay đổi về huyết áp động mạch hệ thống. Giới 
hạn dưới của quá trình tự điều hòa lưu lượng máu cục bộ sẽ phụ thuộc 
vào huyết áp động mạch trung bình và các yếu tố khác trong phương 
trình Poiseuille. Giới hạn này thay đổi khác nhau tùy theo từng cơ quan, 
từng bệnh nhân, từng tình trạng bệnh, hoạt động chuyển hóa và những 
phương pháp điều trị. Như vậy, sẽ không có một giá trị tuyệt đối nào 
của huyết áp động mạch có thế giúp thây thuốc lâm sàng biết được 
tưới máu cơ quan có đảm bảo lay không. Vì các cơ quan khác nhau 
trong cơ thê sẽ có giới hạn dưới khác nhau. Các bệnh nhân khác nhau sẽ 
có giới hạn dưới khác nhau. Thậm chí trên cùng một cơ quan của một 
bệnh nhân thì giới hạn này cũng thay đổi theo thời gian tiến triển của 
bệnh và điều trị. Tuy nhiên, vì huyết áp động mạch là một yếu tố quyết 
định chính tưới máu cơ quan nên hạ huyết áp bao giờ cũng được xem 
là bệnh lý. 
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Hiện nay có các phương pháp đánh giá mức độ thỏa đáng của lưu 
lượng vi tuần hoàn. Tưới máu vi tuần hoàn là những chỉ điểm trực tiếp 
của chức năng của hệ tuần hoàn, nghĩa là khả năng cung cấp đủ dưỡng 
chất, oxy và thải trừ những chất cặn bã của quá trình chuyển hóa tổ 
chức. Những phương pháp này cần được xem là một dạng “sinh hiệu” 
mới trong theo dõi huyết động hệ thống ở bệnh nhân nặng, bệnh nhân 
có sốc. Tuy nhiên có một số vấn đề cần phải lưu tâm: 

- __ Độ tin cậy và độ chính xác của mỗi phương pháp được sử dụng 

cần được kiểm chứng trên lâm sàng, 

- _ Hiện nay chúngta vẫn còn đang trên đường tìm kiểm một hoặc 
nhiều thông số vi tuần hoàn thích hợp nhất để sử dụng trên lâm 
sảng, 

~ Giá trị tiên lượng của những thông số này nên được sử dụng 
như thế nào trong hướng dẫn điều trị. 


V. GIÁ TRỊ TIÊN LƯỢNG CỦA VI TUẦN HOÀN 

OPS và SDF đã được ứng dụng ở người lớn trong một sô bôi cảnh 
lâm sàng và tỏ ra có giá trị trong tiên lượng mức độ nặng và dự hậu của 
bệnh nhân. Ở người lớn bị sốc nhiễm trùng huyết mà các thông SỐ VỈ 
tuần hoàn dựa trên OPS hoặc SDF không cải thiện sau 24 giờ nhập viện 
sẽ có dự hậu xấu. Các giá trị vi tuần hoàn bất thường cũng có tương 
quan với những thông số đánh giá mức độ nặng khác trong nhiễm trùng 
huyết ví dụ thang điểm đánh giá suy cơ quan SOEA. Những bệnh nhân 
nhiễm trùng, bệnh viện sau đại phẫu ô hộ bụng cũng có biểu hiện ' SUY giảm 
các thông số vi tuần hoàn dưới lưỡi. Mức độ rối loạn vĩ tuần hoàn ở 
người lớn bị sốc tim cũng có giá trị tiên đoán tỉ lệ sống còn. 


Ở Hộ: em, những rối loạn vi tuần hoàn Lo đài có khả năng tiên đoán 
dự hậu xấu trong sốc nhiễm trùng huyết. Những biến đổi vỉ tuần hoàn 
không hồi phục ở trẻ em có giá trị tiên đoán tử vong tt hơn thang 
điểm nguy cơ tử vong nhỉ khoa (pediatric risk oƒ mortalify, PRISM). 
Ở trẻ sơ sinh đẻ non, giảm mật độ mao mạch chức năng ở da có thể là 
dấu hiệu đầu tiên của nhiễm trùng ngay cả trước khi có những biểu hiện 
nghi ngờ trên lâm sàng. 
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Bảng 10-1. Bảng tích hợp dữ liệu đại tuần hoàn và vi tuần hoàn trong đánh 
giá sốc 


Các thông số đánh giá Điểm 
Các thông só huyết động 2 
Tần số tìm < 100 lằn/phút 
HA trung bình < 50mmHg và (CVP <2 hay > 15mmHg) 
Chỉ số tim (Cl) < 2,2 litiphút/m? da 
Tuần hoàn ngoại biên . 2 
Da nồi bông hay 
Nhiệt độ TW-nhiệt độ da > 5°C hay 
PFI < 0,3 hay : 
Thời gian đỗ đầy mao mạch kéo dài 
Các thông số ví tuần hoàn 1 
Tăng khoảng cách CO, dưới lưỡi hay 
Giảm tưới máu vi tuần Ï hoàn dưới lưỡi (OPS) 
Chỉ điểm hệ thống cung cắp oxy tổ chức 1 
Lactate > 4mmol/l hay 
SvO, < 60% 
Rối loạn chức năng cơ quan L 
Nước tiều < 0,5ml/kg/giờ do bệnh 
Suy giảm ý thức do bệnh 


Chân đoán bệnh nhân có sốc khi có trên 2 điểm. 


VI. VIỄN CẢNH 


Điều trị sốc cần nhắm đến đích tối ưu hóa chức năng tim, bão 
hòa Hb máu động mạch và tưới máu tổ chức. Điều này có nghĩa là 
điều chỉnh tình trạng giảm thể tích và tái lập lưu lượng máu vi tuần hoàn 
được phân phối đồng đều cũng như khả năng vận chuyển oxy. Cho đến 
nay câu hỏi đặt ra vẫn chưa có lời giải đáp cuối cùng là liệu tối ưu hóa 

- vi tuần hoàn dưới lưỡi của bệnh nhân có trở thành một đích điều trị hay 
không. Liệu chúng ta có cần phải xem xét đến cả chức năng của ty thể 
cũng như chuỗi hô hấp tế bào trong điều trị? Chúng ta có nên sử dụng 
một bản dữ liệu tích hợp cả những thông tin tuần hoàn đại thể lẫn vi 
tuần hoàn trong chấn đoán sốc như trong Bảng 10-1 được đề nghị ở 
trên? Tương lai gần sẽ có những công cụ được sử dụng để đánh giá nhu 
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cầu oxy của từng vùng. Điều này sẽ đòi hỏi người thầy thuốc cải thiện 
các chiến lược hỗi sức và tối ưu hóa tưới máu vi tuần hoàn nhằm ngăn 
ngừa rối loạn chức năng cơ quan. Như vậy, vi tuần hoàn ở người khỏe 
mạnh cũng như trong các tình trạng bệnh lý sẽ là một lĩnh vực nghiên 
cứu và ứng dụng hấp dẫn trong tương lai. 
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_ Chương 11 
TUẦN HOÀN PHÓI 


I. GIẢI PHẪU TUÂN HOÀN PHỎI 

Có hai hệ thống tuần hoàn cung cấp máu cho các cấu trúc hô hấp: 
@) tuần hoàn phổi có xuất phát từ động mạch phổi và cung cấp máu 
đến các phế nang để thực hiện chức năng trao đổi khí, (2) và tuần hoàn 
phế nang có nguyên ủy từ động mạch chủ ngực cung cập oxy và dưỡng 
chất cho khí quán và cấu trúc phế quán. Tuần hoàn phối phối nhận toàn 
bộ cung lượng tim từ thất phải trong khi tuần hoàn phế quán chỉ nhận 
khoảng 1% cung lượng tim từ thất phải. 


Động mạch phổi là một mạch máu đàn hồi móng chia nhánh để tạo 
thành các động mạch thùy phổi, tiểu động mạch phổi và mao mạch phế 
nang. Máu đi ra khỏi mao mạch phế nang vào các tiểu tĩnh mạch phổi 
và thông qua một hệ thống tĩnh mạch phổi tương tự như cây động mạch 
phổi để tạo thành bón tĩnh mạch phổi đồ về nhĩ trái. Vì sự trao đổi khí 
Xảy ra ở các màng phế nang có tính thấm cao và mỏng nên áp lực phổi 
phải thật thấp để đảm bảo không gây nên tình trạng phù phối. 


Không giống như ở tuần hoàn hệ thống nơi các tiểu động mạch có 
một lớp cơ trơn bao quanh toàn bộ chu vi ở lớp áo giữa có tác động điều 
hòa kháng lực, các tiêu động mạch phổi có đường kính < 70um có lớp 
cơ trơn không bao quanh toàn bộ chu vi mạch máu. Chính vì vậy, trước 
đây người ta cho rằng kháng lực phổi chỉ được điều hòa bởi các tiểu 
động mạch phôi lớn hơn 100um. Tuy nhiên, các nghiên cứu mới đây cho 
thấy kháng lực phối được điều hòa bởi các mạch máu có đường kính 
từ 30uzn đến 200u_n. Cơ chế điều hòa này có vẻ thông qua cơ chế nhận 
cảm oxy còn chưa được hiểu rõ. Cơ chế này có thể tùy thuộc vào kênh 
calci hoặc kênh kali điều chỉnh theo điện thế (vol/age gated potassium 
channel), các gốc oxy tự do phản ứng (reacfive oxygen species) hoặc 
nitric oxide, prostaplandin, endothelin và các catecholamine. 
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Tiểu ĐM phổi 


Tiểu TM phổi 


Tiểu phế quản hô hấp 


-Mao mạch phế nang 


Hình 11-1. Cấu trúc đơn vị phế nang mạch máu trong phổi [30] 


Tuần hoàn phổi là một giường mạch máu có kháng lực thấp, úp 
lực thấp và giãn năng cao. Mặc dù tuần hoàn phối nhận gần như cùng 
một cung lượng tim như tuần hoàn hệ thống nhưng áp lực phổi vẫn 
thấp hơn rất nhiều. Áp lực ĐM phỗi tâm thu và tâm trương bình thường 
lần lượt là 25 mmHg và 10 mm Hg. Như vậy, áp lực động mạch phôi 
trung bình khoảng 15mmHg. Nếu chúng ta lấy giá trị áp lực trung bình 
của nhĩ trái là 5mmHg thì áp lực lưới mắu của tuân hoàn phôi chỉ là 
10mưmHg (áp lực, tưới máu phổi = áp lực ĐMP trung bình — áp, lực nhĩ 
trái trung bình). Áp lực tưới máu này thấp hơn nhiều so với tuần hoàn 
hệ thống (khoảng 90 mmHg}. Vì lưu lượng máu gần như là hoàn toàn 
giống nhau mà áp lực tưới máu thì thấp hơn nhiều nên sức cản mạch 
máu phối phải rất thấp. Trên thực tế, kháng lực mạch máu phối thấp 
hơn kháng lực hệ thông 10 đến 15 lần. Lý do của sức cản thấp này, 
như đã nói một phần ở trên, là mạch máu phổi lớn hơn, chiều dài ngắn 
hơn và có nhiều mạch song song hơn so với tuần hoàn hệ thống. 


Mạch máu phối cũng có giãn năng cao hơn mạch máu hệ thống. 
Nhờ đó khi thất phải tăng cung lượng đáng kể thì cũng không gây nên 
tăng áp lực ĐM phối một cách tương xứng. Lý do là các mạch máu 
phổi giãn một cách thụ động khi áp lực ĐM phổi tăng lên làm giảm 
kháng lực. 
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Tầng áp lực cũng huy động các mao mạch phổi dự trữ làm kháng 
lực phối giảm hơn nữa. Giãn năng cao cùng với khả năng đặc biệt huy 
động mao mạch là những cơ chế quan trọng ngăn ngừa không để áp 
lực mạch máu phối tăng quá cao khi cung lượng tìm tăng lên (ví dụ 
trong gắng sức). Tăng áp lực mạch máu phối có thể gây nên hai hệ quả: 

- - Tăng áp lực ĐM phôi làm tăng hậu tải của thất phải. Tăng hậu 
tải này làm giảm tống máu. Nếu tăng áp phổi mạn tính, thất 
phải sẽ dần dân bị suy. 

- __ Tăng áp lực mao mạch phỗi làm tăng dịch lọc ra khỏi lòng mao 
mạch có thể đưa đến phù phối. Áp lực mao mạch phổi thường 
khoảng 10 mmHg, tức làm thấp hơn một nửa áp lực mao mạch 
ở các cơ quan khác. 


Do áp lực thấp và giãn năng cao nên đường kính của mạch máu 
phôi chịu ảnh hưởng rất lớn của trọng lực và bởi sự thay đổi áp lực 
trong khoang màng phối trong quá trình hô hấp. Khi một người ở tư 
thế đứng, trọng lực làm tăng áp lực thủy tĩnh bên trong lòng mạch của 
những mạch máu ở phần dưới của phổi làm giãn các mạch máu này, 
giảm kháng lực và tăng lưu lượng máu đến những vùng phổi tương 
ứng. Ngược lại, các mạch máu ở vùng trên đỉnh phổi sẽ giảm áp lực bên 
trong lòng mạch làm tăng kháng lực và giảm lưu lượng máu. 


Những thay đổi của áp lực trong khoang màng phổi trong quá trình 
hô hấp làm thay đổi áp lực xuyên thành do đó làm thay đổi đường kính 
mạch máu phối. Ví dụ, trong thì hít vào bình thường, giảm áp lực trong 
khoang màng phổi làm tăng áp lực xuyên thành mạch máu làm giãn 
các mạch máu không phải mạch máu phế nang, giảm kháng lực và tăng 
lưu lượng máu vùng. Điều trái ngược xảy ra trong thì thở ra gắng sức 
đặc biệt là thở ra khi bị cản trở (ví dụ như trong nghiệm pháp Valsalva). 
Các mao mạch bao quanh phế mang bị chèn ép mới phế nang giãn ra 
do được chứa căng đầy khí trong thì hít vào. Nếu hít vào thật sau thì sự 
chèn ép mao mạch này lại có thẺ làm tăng sức cản toàn bộ. (Xem thêm 
Chương 14). 

Không giống như ở các cơ quan khác, hạ oxy phế nang hoặc hạ 
oxy máu động mạch phổi sẽ gây nên co mạch máu phổi. Cơ chế này 
chưa được biết tường tận. Tuy nhiên các bằng chứng hiện nay cũng gợi 
ý rằng endothelin, gốc oxy tự đo phản ứng, leukotriene và thromboxane 
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có thể tham gia vào quá trình này. Phản ứng co mạch do thiếu oxy này, 

'đặc biệt là trong đáp ứng với thay đối thông khí cục bộ sẽ giúp duy trì 
được tương xứng thông khí-tưới máu của phổi. Duy trì được tỉ suất 
thông khí tưới máu bình thường có vai trò sinh lý quan trọng vì nếu 
không thì lưu lượng máu cao đi đến vùng kém thông khí sẽ gây nên 
shunt phải sang trái làm giảm bão hòa oxy máu fĩnh mạch phổi và sau 
đó là giảm bão hòa oxy máu hệ thống. 


Hệ mạch máu phổi cũng được phân bồ thần kinh giao cảm và kích 
thích giao cảm này làm tăng sức cản mạch máu phổi do đó làm tăng 
áp lực ĐM phối. Kích thích giao cảm cũng làm giảm giãn năng mạch 
máu phối và do đó sẽ huy động máu phối sang tham gia bên tuần hoàn 
hệ thống. 


H. CHỨC NĂNG TUẦN HOÀN PHỎI 
2.1. Chức năng trao đối khí 

Chức năng đầu tiên và quan trọng nhất của tuần hoàn phối là đưa 
máu đến mao mạch bao quanh phế nang đề thực hiện quá trình trao đổi 
khí. Trao đôi khí phụ thuộc một phần vào khoảng cách khuếch tán và 
diện tích tham gia trao đối khí. Sự sắp xếp mao mạch - phế nang được 
thực hiện theo cách làm cho quãng đường khuếch tán ngắn nhất và 
điện tích trao đổi cao nhất. Các mao mạch phổi khác với mao mạch 
hệ thông là chúng tạo nên một lớp mạng mạch liên kết với nhau xung 
quanh mỗi phế nang và giữa các phế nang kế cận. Điều này làm tăng 
diện tích trao đổi và giảm khoảng cách khuếch tán. 


2.2. Chức năng lọc máu 

Hệ tuần hoàn phổi có tác dụng bảo vệ cơ thể khỏi những cục 
máu đông (thrombus/thrombi) và những khối gây tắc mạch (embolus/ 
emboli) ví dụ như các cục mỡ hoặc bọt khí, không cho các cầu trúc bất 
thường này đi vào những mạch máu quan trọng của cơ thể như mạch 
vành, mạch não và mạch thận. Các cục máu đông và cấu trúc tắc mạch 
thường được hình thành do phẫu thuật, đặc biệt là phẫu thuật mạch 
máu và sau chấn thương. Chúng sẽ theo tĩnh mạch hệ thống đồ về nhĩ 
phải rồi qua thất phải để được bơm lên tuần hoàn phối. Các động mạch 
nhỏ và mao mạch phổi sẽ bắt giữ các cầu trúc nguy hiểm này không 
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cho chúng đi vào động mạch của tuần hoàn hệ thống. Các tế bảo nội 
mô lót bên trong mạch máu phỗi tiết ra các chất phân giải fibrin có 
thể làm tan cục máu đông. Các cấu trúc gây tắc mạch, đặc biệt là bọt 
khí được thành mao mạch phổi hấp thu. Nếu một cục máu đông lớn 
gây tắc một nhánh động mạch phối lớn, trao đổi khí tại vùng này có 
thể bị mất và có thể gây tử vong. Tương tự, nếu các cầu trúc tắc mạch 
được đưa lên phổi với một lượng lớn có thể gây tắc một lượng lớn các 
mạch máu phổi. 


Thuyên tắc phối (puửmonary embolism) có thể xem là một trong 
những bệnh lý quan trọng ảnh hưởng đến tuần hoàn phối. Tần suất gặp 
tăng cao ở người lớn tuổi và những bệnh nhân bệnh nặng hoặc những 
bệnh nhân đại phẫu. Tỉ lệ tử vong khoảng 10%. Đây là tình trạng bệnh 
thường dễ bị bó sói. Trong trường hợp này, tỉ lệ tử vong có thể lên đến 
30. Mặc dù hầu hết các cấu trúc gây thuyên tác mạch máu phối có 
nguồn gốc từ chỉ dưới nhưng đôi khi nó cũng xuất phát từ phần trên 
của cơ thể. Cục máu đông là nguyên nhân thường Bặp gây nên thuyên 

tắc phổi tuy nhiên còn có các nút tắc mạch có bản chất là bọt khí. Bọt 
khí có thể đi vào tĩnh mạch trong lúc tiêm truyền tĩnh mạch, thấm 
phân hoặc khi đặt các đường truyền TM trung tâm. Tắc mạch phối có 
thể do cục mỡ (gãy xương dài ví dụ xương đùi), các tế bào ung thư, 
dịch ối (thường do cơn gò tử cung quá mạnh), ký sinh trùng và một số 
chất ngoại lai khác có thể gặp ở người nghiện ma túy sử dụng đường 
tiêm tĩnh mạch. 

Nguyên nhân của thuyên tắc phổi có thể tập trung vào ba yếu tô vốn 
tạo điều kiện thuận lợi để gây huyết khối tĩnh mạch. Đó là: 

1. Tình trạng tăng đông (ví dụ thiếu antithrombin HII, bệnh ác tính, 
sử dụng các thuốc ngừa thai đường uống, hiện diện của các yếu 
tố chống đông), 

2. Tổn thương nội mô mạch máu (do xơ vữa mạch máu) và 

3. Dòng máu bị chậm lại (giãn tĩnh mạch). 

Ngoài ra, còn có một số yếu tố nguy cơ khác có thể gây hình thành 
cục máu đông bao gồm bất động (nằm giường quá lâu, ngồi lâu khi đi 
tàu xe hoặc máy bay, bất động chỉ sau phẫu thuật), suy tim xung huyết, 
béo phì, suy tĩnh mạch mạn tính. 
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2.3. Chức năng chuyển hóa 

Các hormone hoạt mạch được chuyển hóa trong tuần hoàn phối. 
Mội trong những hormone như vậy là angiotensin [. Hormone này 
được hoạt hóa và chuyến thành angiotensin II tại phổi nhờ enzyme 
chuyến angiotensin (angiofersin-converling enzyme, ACE) trên bề 
mặt của các tế bào nội mô mao mạch phỗi. Sự hoạt hóa này xảy ra rất 
nhanh: 80% angiotensin I có thể được chuyển thành angiotensin II 
chỉ trong lần đầu đi qua tuần hoàn phối. Anggiotensin II có nhiều tác 
động lên cơ thể bên cạnh chức năng của một chất co mạch rất mạnh. 
Hoạt động chuyền hóa các hormone hoạt mạch của phôi dường như 
rất chọn lọc. Các tế bào nội mô mạch máu phổi bất hoạt bradykinin, 
Serofonin, vả prosfaglandins E,; B„ và F„.. Các prostaglandin khác như 
PGA, và PGA, đi qua. tuần hoàn. phổi: mà không thay đổi tính chất. 
Norepinephrine bị bất hoạt nhưng epinephrine, histamine và arginine 
vasopressin đi không bị chuyển hóa. Trong tốn thương phổi cấp (ví 
dụ ngộ độc oxy, tắc mạch do mỡ), phổi có thể phóng thích histamine, 
prostaglandin và leucotriene có thể gây co mạch động phối và tốn 
thương nội mỗ mạch máu 


2.4. Hồ dự trữ máu 

Phối có chức năng như là một hồ dự trữ máu. Hơn 40% trọng lượng 
của phổi là máu trong các mạch máu phổi. Khoảng 500 ml hay 10% 
lượng máu lưu thông được chứa ở phổi. Trong sốc mắt máu, một phần 
máu này được huy động để ngăn ngừa giảm cung lượng tim. 


HI. KHÁNG LỰC MẠCH MÁU PHỎI 

Thất phải bơm máu tĩnh mạch trộn vào cây động mạch phổi, qua 
các mao mạch phê nang để thu nhận oxy vào máu và thải CO, ra bên 
ngoài. Máu được “làm mới” này sẽ theo các tiểu tĩnh mạch phổi ¡ rồi tĩnh 
mạch phổi để đồ về nhĩ trái. Như vậy, toàn bộ cung | lượng tim được bơm 
qua tuần hoàn phổi bằng với cung lượng tím hệ thống. Tuy nhiên, khác 
với tuần hoàn hệ thống, áp lực máu trong tuần hoàn phôi thấp hơn tất 
nhiều. Hình 11-2 giúp chúng ta có cái nhìn chỉ tiết hơn về áp lực máu ở 
hệ tuần hoàn phổi và hệ thống. 
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Mao mạch phổi 


Tĩnh mạch 


Tuầnhoàn (90) 
hệ thống 
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Mao mạch 
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Hình 11-2. Áp lực trong các phần của hai hệ tuần hoàn. Các con số trong 
ngoặc đơn là áp lực trung bình (mmHg) [30]. 


Như ở hình trên, chúng ta thấy một chênh áp khoảng 10nmHg đủ 
để đẩy cùng một cung lượng tim (5l/phút) đi qua tuần hoàn phổi trong 
khi đó chênh áp ở hệ thống cao gần 100mmHg. Theo định luật Ohm thì 
kháng lực mạch máu (R) bằng chênh áp (AP) chia cho lưu lượng máu (Q) 


R=AP/Q 


Kháng lực mạch máu phổi rất thấp, từ 1⁄10 đến 1/15 kháng lực 
mạch máu hệ thống. Lý do của sức cản thấp này, như đã nói trong phần 
đầu chương, là mạch máu phối lớn hơn, chiều dài ngắn hơn và có nhiều 
mạch song song hơn so với tuần hoàn hệ thống. Phần sau đây sẽ đề cấp 
đến những điểm đặc biệt của tuần hoàn phỗi. 


3.1. Giảm kháng lực mạch máu phỗi khi cung lượng tim tăng 
Một điểm đặc biệt quan trọng của tuần hoàn phỗi là khả năng giảm 
sức cắn mạch máu khi áp lực tăng lên đồng thời với tăng cung lượng 
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tim. Tăng áp lực động mạch phổi hoặc tăng áp lực tĩnh mạch phổi đều 
làm giảm kháng lực mạch máu phổi. Cần nhớ là với tuần hoàn hệ thống, 
tăng áp lực mạch máu sẽ làm tăng kháng lực. Có hai cơ chế điều hòa tại 
chỗ gây nên điểm đặc biệt này của tuần hoàn phối: 


Cơ chế huy động mao mạch (capillary recruitmen): trong điều 
kiện bình thường, một số mao mạch phôi bị xẹp một phần hoặc 
hoàn toàn ở phần đỉnh phối đo áp lực tưới máu thấp (ảnh hưởng 
của trọng lực). Khử lưu lượng máu tăng lên, áp lực cũng tăng 
và những mao mạch bị xẹp này sẽ mở ra làm giảm kháng lực 
toàn bộ. Đây là cơ chế chính chịu trách nhiệm làm giảm kháng 
lực mạch máu phỗi khi cung lượng tim tăng lên. 

Cơ chế giãn mao mạch (capillary distension): Cơ chế giãn 
mạch phổi xuất hiện vì các mao mạch phổi rất móng cũng như 
CÓ giãn năng rất lớn. 


Khả năng giảm kháng lực khi cung lượng tim tăng này có những 


điểm lợi trong tuần hoàn phỗi: 


Hạn chế tăng tốc máu trong tuần hoàn phối khi cung lượng tim 
tăng. Điều này giúp máu có đủ thời gian để thiệ hiện trao đổi 
khí. 


Tăng diện tích mao mạch phế nang, do đó làm thuận lợi hơn 
nữa quá trình trao đối khí. 

Tác dụng bảo vệ phối tránh tăng áp lực mao mạch quá mức. Khi 
cung lượng tìm tăng từ 5lit/phút lên 25 lít/phút trong gắng sức 
tối đa, nếu không có cơ chế làm giảm kháng lực này thì áp lực 
động mạch phối và đặc biệt là áp lực mao mạch phối sẽ tăng 
cao rất nhiều làm thoát địch ra phế nang và làm ngập lụt cấu 
trúc trao đổi khí này. Như vậy, giảm kháng lực do tăng cung 
lượng tìm phải không chỉ làm giảm tải của thất phải mà còn 
có tác dụng báo vệ phối. 


3.2. Thể tích phối ảnh hướng đến kháng lực mạch máu phỗi 

Thể tích phối cũng có tác động rất lớn đến kháng lực mạch máu 
phổi. Đây được xem là ví dụ của sự phụ thuộc lẫn nhau của phổi 
(puimonary imterdependenee). Khái niệm này mô tả mỗi tương quan 
giữa thể tích phổi (hay độ căng giãn phê nang) và tình trạng mạch máu 
phối (Hình Nà Các mạch máu phối có thể được chia thành hai loại: 
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các mạch máu chủ mô ngoài phé nang, (extra-aheolar vessel) gồm động 
mạch và tĩnh mạch và mạch máu phế nang (aiveolar vessel) gồm tiểu 
động mạch, mao mạch và tiểu tĩnh mạch. Các mạch máu ngoài phế 
nang chịu tác động của áp lực khoang màng phổi còn các mạch máu phế 
nang chịu tác động của áp lực phế nang. 


Khi thể tích phối tăng từ thể tích cặn lên dung tích chức năng thì 
các mạch máu chủ mô phổi ngoài phế nang cũng tăng đường kính và 
được “kéo thắng” do đó kháng lực mạch máu phối giảm xuống. Nếu sử 
dụng áp lực dương trong lông ngực, thê tích phổi sẽ tăng lên trên mức 
FRC, các phế năng quá căng giãn do đó các mao mạch phế nang sẽ trở 
nên bị kéo căng và đường kính lòng mao mạch sẽ nhỏ lại do đó kháng 
lực mạch máu phỗi sẽ tăng lên. Trong thực hành, hiện tượng nảy sẽ xuất 
hiện khi sử dụng PEEP cao (thường là trên 10cm nước). 


Tống 


Mạch máu 
 phếnang 


Kháng lực phổi 


Mạch máu 
« chủ mô 


1“... 


RV FRC TLC 


Thể tích phổi 


Hình 11-3. Các thể tích phổi và kháng lực mạch máu phổi. Mặc dù thể tích 
phỏi có tác động theo hướng ngược nhau lên mạch máu phê nang và mạch 
máu chủ mô phỗi, cả hai loại mạch máu này có kháng lực phối thấp nhất khi 
phổi có thể tích bằng dung tích cặn chức năng (FRC). Như vậy, kháng lực 
phổi thấp nhất ở dung tích cặn chức năng. RV: thể tích cặn; TLC: dung tích 
phổi toàn bộ [33]. 


Giảm thể tích phổi xuống dưới FRC làm tăng sức cản mạch máu 
phôi và trong trường hợp thê tích phôi thập, sự gia tăng này càng trở nên 
nặng nề hơn do hiện tượng co mạch phối do thiêu oxy. 


Vì các cơ trơn đóng vai trò chủ đạo trong quyết định kích thước 
của các mạch máu ngoài phê nang, các chât tác động lên cơ trơn cũng 
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làm thay đổi kháng lực phổi. Serotonin, norepinephrine, histamine, 
thromboxane A, và leukotriene là những chất co mạch mạnh, đặc biệt là 
trong trường hợp dung tích phối thấp khi thành mạch máu đã bị xẹp sẵn. 
Các tác nhân làm giãn cơ trơn của tuần hoàn phối bao gồm adenosine, 
acetylcholine, prostacyclin (prostaglandin L) và isoproterenol. 


Một điều đáng ngạc nhiên là dù trần hoàn phối có một mạng lưới 
thần kinh giao cảm khá phong phú nhưng kháng lực mạch máu phôi hâu 
như không bị tác động bởi hệ này trong điều kiện bình thường. 


3.3. Áp lực oxy riêng phần thấp làm tăng kháng lực mạch máu phối 

Kháng lực mạch máu phối có thể tăng cao trong trường hợp giảm 
oxy phế nang hoặc giám oxy máu. Giảm oxy máu gây giãn mạch hệ 
thông nhưng lại làm co mạch máu phối. Hiện tượng sinh lý đặc biệt này 
được gọi là co mạch máu phối do hạ oxy (hypoxia-induced pulmonary 
vasoconstricfion) có thể nặng thêm nếu đồng thời có tăng thán (tăng 
PCO,) và nhiễm toan (giám pH) máu. Có hai thê giảm oxy là giảm oxy 
cục bộ hay giảm oxy từng vùng và giảm oxy toàn thể. 


Giảm ôwy cục bộ Giảm ôxy toàn thể 


Hinh 11-4. Tác động của giảm oxy phế nang lên mạch máu phi [30] 


- _ Trong giám oxy cục bộ (zegional hypoxia), eo mạch máu phối 
khu trú ở một vùng phối nhất định nào đó và hướng luỗng 
máu đi ra khỏi vùng kém thông khí (ví dụ do tắc nghẽn một 
nhánh phế quản) làm hạn chế ảnh hưởng lên trao đổi khí. Cụ thể 
là hạn chế shunt phải sang trái do luồng máu đi qua nơi không 
có thông khí. Giám oxy vùng ít tác động lên áp lực phối và khi 
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tình trạng giảm oxy phé nang được giải quyết thì mạch máu ở 
vùng đó sẽ nở ra và lưu lượng máu được phục hồi. 


- Giảm OXy máu toàn thể (generalized jnpoxia) Bây co mạch ö ở cả 
hai phối làm tăng Sức cản và áp lực phổi một cách đáng kế. Giảm 
0Xy máu toản thể xuất hiện khi áp lực riêng phần của oxy trong 
phế nang (P.O,) giảm khi lên cao hoặc trong các bệnh lý hô hấp 
mạn tính (hen suyễn, khí phế thủng và xơ nang tụy). Giảm 0Xy 
máu toàn thể có thể gây nên tăng áp phối đưa đến những biến đối 
sinh lý bệnh (phì đại và tăng sinh cơ trơn, hẹp lòng động mạch 
phổi và thay đổi chức năng co cơ). Giám oxy toàn thể có vai trò 
quan trọng trong đời sống bào thai. Do phổi thai nhỉ không có 
hoạt động hô hấp nên oxy phế nang thấp, mạch máu phổi có toàn 
thể làm tăng kháng lực mạch máu phổi. Chính vì vậy phần lớn 
cung lượng thất phải sẽ đi qua ống động mạch để đi nuôi cơ thể 
và chỉ có một tỉ lệ nhỏ máu qua phối đẻ về nhĩ trái. 


IV. TƯƠNG HỢP THÔNG KHÍ-TƯỚI MÁU 


Áp lực động Áp lực phế Áp lực#ĩnh 


mạch [mmHg) nang [mmHpg} mạch (mmHg) 
Vùng West1 


PA > Pa> Pv 


Vùng West2 
Pa > PA > Pv 


Vùng West3 
Pa > PV > PA 


Hình 11-5. Các vùng phổi theo Wesi và sự phân bố lưu lượng máu phỗi 
không đồng đều ở một người đang trong tư thế đứng [30] 


Ba vùng phôi theo West tùy thuộc vào tương quan giữa á áp lực động 
mạch phổi (Pa), áp lực tĩnh mạch phối (Pv) và áp lực phế nang (PA). Ở 

_ vùng L, áp lực phế nang cao hơn áp lực động mạch phối do đó không 
có máu đi qua. Vùng l chỉ thực sự xuất hiện trong những điều kiện bắt 
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thường khi áp lực phế nang tăng (ví dụ thông khí áp lực dương) hoặc 
khi áp lực động mạch giảm thấp đưới mức bình thường (lực hút trọng 
lực rất lớn khi phóng tàu vũ trụ - đây chính là lý do vì sao các phi hành 
gia phải ở tư thế năm ngửa trong quá trình phóng tên lửa). Ở vàng 2, áp 
_ lực động mạch cao hơn nhiều so với áp lực tĩnh mạch do đó dòng máu 
chỉ phụ thuộc vào chênh áp giữa áp lực động mạch và áp lực phế nang. 
Dòng máu ở phần dưới sẽ cao hơn ở vị trí cao hơn của vùng này. 7rong 
vùng 3, cả áp lực động mạch lẫn áp lực tĩnh mạch đều cao hơn áp lực 
phế nang do đó dòng máu phụ thuộc vào chênh áp động-tĩnh mạch. Lưu 
ý rằng trong mỗi vùng thì áp lực động mạch tăng dần khi đi xuống dưới 
và do vậy áp lực xuyên thành cũng cao hơn dần về bên dưới. Các mao 
mạch ở đây sẽ giãn nở và kháng lực mạch máu phối sẽ giảm. 


Ở một người trưởng thành khỏe mạnh thì thông khí phế nang là 
4lí/phút trong khi cung lượng tim là 5líƯphút. Như vậy, tỉ suất thông 
khí-tưới máu (verfilation-perƒfsion rafio) toàn phối là 0, 8. Tuy nhiên 
thông khí - tưới máu trong mỗi vùng trong phổi không giống nhau và 
đôi khi có hiện tượng bắt tương hợp thông khí - tưới máu hoặc bất xứng 
thông khí - tưới máu (venilation-perƒfusion mmismafch). Như trong hình 
mỉnh họa ở trên, chúng ta thấy răng vùng đáy phổi được tưới máu tốt 
nhất trong khi vùng đỉnh tưới máu thấp nhất; chính vì vậy, tỉ suất thông 
khí tưới máu ở người bình thường có trị số thấp nhất ở đáy phối (0,7) 
và cao nhất ở đỉnh Œ 3). 


Tỉ suất V/Q 


KgtoGX4GSEEDESSISESIESIEOIEMSGEEESIDESEEEEEIEEEOSRGESENG 
Đáy phổi Đỉnh phổi 


Hình 11-6. Thay đổi tỉ suất thông khi-tưới máu từ đáy lên đỉnh phổi [30] 
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. Khác biệt tỉ suất thông khí-tưới máu theo từng vùng phối làm cho 
một số bệnh thường khu trú ở một vùng phôi nào đó. Ví dụ lao phổi 
thường ở đỉnh phối do ở đây tỉ suất thông khí-tưới máu cao thuận lợi 
cho vi khuẩn Ä4ycobacterium tuberculosis phát triển. Trong một số tẫn 
thương nặng ở phôi đặc biệt là ARDS, bất tương hợp thông khí tưới 
mắu là một đặc trưng bệnh lý quan trọng gây khó khăn cho điều trị và 
các chiến lược thông khí hiện đại được thiết kế nhằm giảm thiểu sự bất 
tương hợp này. 


V. TRAO ĐỎI DỊCH Ở MAO MẠCH PHỎI 

Các lực Starling quyết định trao đổi địch qua thành mao mạch 
trong tuần hoàn hệ thống cũng có tác động tương tự ở mao mạch phôi. 
Lượng dịch thực sự trao đổi qua mao mạch phổi phụ thuộc vào khác 
biệt giữa áp lực thủy tĩnh và áp lực thấm thấu keo bên trong và bên 
ngoài mao mạch. Tại phối còn có hai lực khác nữa tham gia vào quá 
trình trao đổi dịch: sức căng bề mặt và áp lực phế nang. Sức căng bề 
mặt có tác dụng hút vào làm giảm áp lực khoang kẽ và do vậy hút dịch 
vào khoang kẽ. Ngược lại, áp lực phế nang có khuynh hướng đè vào 
khoang kẽ và làm áp lực khoang này tăng lên. Nhìn chung, trao đôi 
dịch tại mao mạch phổi về cách thức không khác với trao đổi dịch ở 
mao mạch hệ thống. Tuy nhiên về mặt định lượng thì có những điểm 
khác biệt cơ bản sau đây: 

- Áp lực mao mạch phổi rất thấp, khoảng 7mmHg trong khi ở 
các tổ chức ngoại biên là 17mmHg, 

- _ Áp lực dịch kẽ trong phổi hơi âm hơn so với áp lực tổ chức 
dưới da ngoại biên, 

- - Các mao mạch phổi tương đối cho các phân tử protein thắm 
qua. Do đó, áp lực thẩm thấu keo của dịch kẽ ở phổi khoảng 
14mmHg. Trong khi đó, áp lực này ở ngoại biên chỉ bằng 
khoảng một nửa, 

- __ Thành phế nang rất mỏng và lớp biểu bì lớp mặt trong của phế 
nang rất yếu do đó rất dễ bị gấy vỡ khi áp lực trong khoảng kế 
lớn hơn áp lực khí phế nang (lớn hơn 0 mmHg). Sự đứt gãy 
này làm cho dịch trong khoảng kẽ sẽ đồ vào lòng phế nang gây 
ngập lụt cấu trúc trao đổi khí này. 
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Những điểm khác biệt trên sẽ ảnh hưởng rất lớn đến động học của 
dịch trong phi. 


Tổng các lực có khuynh hướng đây dịch từ mao mạch đi ra khoảng 
kế (giá trị dương, khoảng +29mmHg) và lực chống lại khuynh hướng 
này (giá trị âm, -2§mmHg) có giá trị +! mmHg. Như vậy, dịch rong 
mao mạch phối luôn có khuynh hướng đi ra khoảng kẽ. Tuy nhiên, 
khoang kẽ không bị ứ dịch là nhờ hệ thống bạch huyết có khả năng rút 
dịch dư thừa này. 


Muốn sự trao đổi khí được xảy ra bình thường thì phế nang phải 
“khô ráo”, nghĩa là không bị ứ dịch. Vĩ sao phế nang không bị ứ dịch? 
Lớp biểu mô phế nang rất mỏng manh dễ vỡ và có những lỗ thông từ 
khoang kẽ ra phế nang do đó cấu trúc này không có vai trò giữ phế 
nang khô thoáng được. Lý do là mặc đù dịch được đây từ mao mạch 
ra khoảng kẽ với áp lực là +ImmHg nhưng hệ thống bạch huyết là có 
úp lực hút là -SmmHg. Chính vì vậy, áp lực thực sự của khoang kế là 
~4mimHg. Chính áp lực âm nảy giúp giữ dịch khoảng kế không đi vào 
phế nang. Tổng lưu lượng bạch huyết phổi vào khoảng 0,5ml/phút và 
dịch bạch huyết được đây đi bởi các cơ trơn của thành bạch huyết cùng 
với vận động thông khí của phổi. 


Phù phối CÓ cơ chế tương tự như sự hình thành phủ ở các tô chức 
khác. Bất kỳ yếu tố nào làm áp lực khoang kẽ từ giá trị âm (- -4mmHg) 
trở thành dương, thì dịch sẽ từ khoang kẽ nhanh chóng tràn vào phế nang 
øây ngập lụt phế nang. Các nguyên nhân gây phù phối thường gặp trên 
lâm sàng có thể kế là: 

-- Các bệnh lý ở tim trải ví dụ hẹp khít van hai lá, hở van hai lá 
cấp đo viêm nội Hà mạc nhiễm khuẩn làm đứt dây chăng van, 
nhôi máu cơ tìm cấp làm giảm nặng chức năng thất trái và/hoặc 
gây đứt van hai lá cấp tính.. 

- _ Tổn thương nặng nề màng mao mạch phôi gặp trong viêm phối 
nặng/ARDS, hít khí độc như chiorine, dioxide lưu huỳnh. Các 
tôn thương nảy làm protein huyết tương và dịch thoát từ mao 
mạch ra khoang kế vả sau đó vào phế nang. 
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TUẦN HOÀN VÀNH 


Lưu lượng máu và cung cấp oxy cho toàn bộ cơ thê phụ thuộc vào 
bơm tim. Tăng nhu cầu cơ thể phái được đáp ứng bởi tăng cung cấp 
các chất chuyển hóa. Tăng nhu cầu chuyên hóa thường đòi hỏi phải 
tăng cung lượng tim và điều này đồng nghĩa với tăng tiêu thụ oxy cơ 
tìm. Nhu cầu oxy cơ tim hầu như được đáp ứng chỉ bằng cách tăng 
cung lượng vành. Cung lượng vành được điều hoà không chỉ bởi nhu 
cầu của cơ tim mà là nhu cầu của toàn bộ cơ thể tại một thời điểm nhất 
định nào đó. 


Khoảng một phần ba tất cá các trường hợp tử vong ở các nước phát 
triển là do bệnh mạch vành. Hầu hết người già đều có bệnh mạch vành 
hoặc ít nhất là có suy giảm tuân hoàn vành. Vì lý do này mà việc hiểu 
được sinh lý bình thường cũng như sinh lý bệnh của tuần hoàn vành 
là một trong những chủ đề quan trọng nhất trong y học mà người thầy 
thuốc lâm sàng cần phải nắm vững. 


I. GIẢI PHẪU MẠCH VÀNH 

Dòng máu đến cơ tim được cung cấp bởi các động mạch vành phải 
và trái bắt nguồn từ các xoang Valsalva phía sau lá vành phải và vành 
trái của van động mạch chủ. Các động mạch vành chính chủ yếu nằm 
trên bề mặt của cơ tim còn các động mạch nhỏ hơn mới thực sự đi vào 
các khối cơ để cung cấp máu cho cơ tim. Hầu như toàn bộ cơ tim được 
cung cấp máu bởi hệ thống mạch vành. Chỉ có lớp nội mạc nông dày 
khoảng 0,1mm là có khả năng lấy chất dinh dưỡng trực tiếp từ máu 
trong buồng thất. Tuy nhiên tỉ lệ này là quá nhỏ so với toàn bộ nhu cầu 
của cơ tim. 


ĐM vành phải (righ† coronary arfery, RCA) cung cấp máu cho nhĩ 
phái và thất phải và mặt sau của thất trái trong khoảng 80-90% trường 
hợp. Thân chung ĐMV trái (J@fi main coronary artery, LMCA) chia 
thành hai nhánh là nhánh liên thất trước trái (lef anterior descending 
artery, LAD) và nhánh mũ vành (l@ƒ† circumjiex artery, LCx) cung cấp 
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máu cho nhĩ trái và thất trái. Tĩnh mạch trở về nhĩ phải chủ yêu là nhờ 
xoang vành (chiếm 75%) và một phần nhỏ hơn qua các tĩnh mạch tim 
trước đỗ trực tiếp vào nhĩ phải. Ngoài ra, các mạch máu động mạch 
xoang, động mạch lòng và Thebese nối hệ thống ĐMV với các buồng 
tim tạo thành một đám rối mạch máu đưới nội mạc phức tạp. 


Thân chung ĐÀTV trái (LMC' 3À) 


ĐM mũ vành (LCX) 
ĐMIliên thất trước (LÀT) 


Nhánh vách 
Nhánh bờ tù (CD 


— Nhánh chéo 


ĐMMV phải (RCA) 


Nhánh sau bẻ h : 
Nhánh liên thất sau (PD.A) 


Hình 12-1. Sơ lược giải phẫu động mạch vành của tim, nhìn mặt trược. 


II TƯỚI MÁU VÀNH BÌNH THƯỜNG 


Lưu lượng máu vành lúc nghỉ ở người trưởng thành khoảng 
225ml/phút tức khoảng 4-5% tổng cung. lượng tim. Khi gắng sức tôi 
đa, tìm của người trẻ khỏe mạnh có thể tăng cung lượng tim lên 4 
đến 7 lần. Và lượng máu nảy lại được bơm vào một hệ thống có áp 
lực cao hơn bình thường (huyết áp tăng trong lúc gắng SỨC). Chính 
vì vậy, công cơ tim trong điều kiện này phải tăng lên từ 6 đến 9 lần. 
Đồng thời, cung lượng mạch cũng tăng lên từ 3 đến 4 lần để đáp ứng 
như cầu tăng lên của cơ tim. Sự gia tăng này không nhiều bằng tăng 
công cơ tìm chứng tỏ tỉ suất của tiêu hao năng lượng của cơ tim trên 
lưu lượng máu vành tăng lên. Như vậy, “tính hiệu quả” của sử dụng 
năng lượng của cơ tim tăng lên nhờ đó có thể bù trừ được sự thiếu lưu 
lượng máu tương đối. 
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_ Tưới máu cơ tìm ngược với tưới máu ở tất cả cúc cơ quan khác 
` xét về mặt thời gian trong một chu chuyển tìm. Với các cơ quan ngoài 
tim thì tưới máu cao nhất xuất hiện ở thì tâm thu và thấp nhất trong thì 
tâm trương. Ngược lại, tưới máu cơ tim cao nhất trong thì tâm trương 
và thấp nhất trong thì tâm thu (Hình 12-2). Nếu xét riêng về áp lực máu 
trong động mạch chủ (cũng là áp lực mạch vành) và áp lực buồng thất 
thì chúng ta có: 


Áp lực tưới máu cơ tìm = Áp lực ĐM chủ - Áp lực buồng tim 

Dựa vào phương trình trên, chúng ta dễ dàng hiểu được vì sao 
trong thì tâm thu, tưới máu vành giảm xuống (vì áp lực buồng thất = 
áp lực ĐMC). Ngoài ra, trong thì tâm thu, cơ tim co bóp làm chèn ép 
lên các mạch máu vành. Trong thì tâm trương, áp lực trong buồng thất 
giám xuống, cơ tim cũng giãn ra nên dòng máu đến cơ tim dễ dàng hơn. 
Trong các bệnh lý làm tăng áp lực tâm trương buông thất thì tưới 
máu cơ từn trong thì tâm trương cũng bị giảm. 


300 
200 


100 


Lưu lượng máu vành (mi/phút) 


Tâmthu  Tâmtrương 
Hình 12-2. Tưới máu cơ tim theo chu chuyền tim [10] 


Cung cấp oxy là tích số của khả năng chuyên chở oxy của động 
mạch và lưu lượng máu cơ tim. Chỉ số thời gian áp lực tâm trương 
(diastolic pressure time imdex, DPTT) là một đo đạc có ích trong đánh 
giá cung cấp máu mạch vành và là tích số của áp lực tưới máu vành với 
thời gian tâm trương. Tương tự, nhu cầu oxy có thê được biểu diễn bằng 
chỉ số thời gian căng (/ension time index, TTD là tích số của áp lực tâm 
thu và thời gian tâm thu. 
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Tỉ suất DPTI/TTI là tỉ suất sống còn của nội mạc tìm (endocardial 

. wqbility ratio, EVR) và nó biểu diễn cân bằng cung cấp — nhu cầu oxy 

cơ tim. Bình thường, EVR > 1. Một tỉ suất <0,7 có thể cánh báo khả 
năng thiếu máu cục bộ cơ tim dưới nội tâm mạc. 


Ví dụ, chúng ta có thể tính toán các chỉ số và tỉ suất này ở một bệnh 
nhân có các dữ liệu sinh lý như là huyết áp 180/95 mmHg, tần số tìm 
120 lần/phút, áp lực thất trái cuối kỳ tâm trương 15 mmHg: | 

-  DPTI= Áp lực tưới máu vành x Thời gian tâm trương = 80 

mmHg x (60giây/120 — 0,2g1ây) = 24 giây.mmHg 

- — TTL= Áp lực tâm thu x Thời gian tâm thu = 180 mmHg x 0,2 

s= 36 giây.mmHg 

-  EVR = DPTUTTI = 24 giây.mmHg/36 giây.mmHg = 0,67. 


Như vậy, bệnh nhân này có nguy cơ thiêu máu cục bộ cơ tím dưới 
nội tâm mạc. 


HI. ĐIỀU HÒA LƯU LƯỢNG MÁU VÀNH 

Lưu lượng máu vành được điều hòa bởi các lực cơ học có liên quan 
đến vị trí giải phẫu của hệ mạch vành, bởi những yếu tố chuyên hóa liên 
kết lưu lượng máu vành với nhu cầu oxy và bởi các yếu tố thần kinh. 
Trong điều kiện bình thường, khi áp lực tưới máu hay dòng máu vào 
của tuần hoản vành không thay đổi nhiều thì những biến đổi trong lưu 
lượng máu vành chủ yếu được quyết định bởi sự thay đổi của kháng lực 
mạch máu đo thay đôi đường kính lòng mạch. 


3.1. Các yếu tố cơ học điều hòa lưu lượng máu vành 

Dĩ nhiên, áp lực tưới máu vành có liên quan trực tiếp với áp lực 
động mạch chứ. Lưu lượng máu bên trong hệ mạch vành có tính động 
vì các mạch máu này chịu ảnh hướng của nhiều áp lực khác nhau trong 
một chu chuyền tim. Vào cuối kỳ tâm trương, khi thất giãn ra, áp lực 
bên trong các động mạch vành trong thành tim tương tự nhau và tương 
tự áp lực động mạch chủ. Vào đầu thì tâm thu, áp lực tổ chức đưới nội 
tâm mạc tăng lên bằng với áp lực bên trong buồng tim nhưng lại giảm 
tuyến tính từ trong ra ngoài thành. Áp lực này sẽ được truyền đến mạch 
vành. Như vậy, rong thì tâm thu áp lực bên trong lòng mạch vành 
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nằm dưới nội mạc cao hơn áp lực chủ trong khi đó áp lực trong lòng 
mạch nằm dưới ngoại tâm mạc lại thấp hơn áp lực ĐMC. Trên thực tế, 
trong giai đoạn sớm của tâm thu thất trái, dòng máu ở dưới nội tâm mạc 
của thất trái bị đảo ngược tạm thời do bị chèn ép từ bên ngoài. Trong 
thì tâm trương sớm, máu đầu tiên chảy vào mạch máu dưới thượng tâm 
mạc không bị chèn ép và sau đó chảy vào các mạch máu dưới nội tâm 
mạc co nhỏ hơn. Trong điều kiện bình thường thì mạch máu dưới nội 
tâm mạc và dưới thượng tâm mạc được tưới máu như nhau trong thì tâm 
trương. Tuy nhiên, nếu thì tâm trương bị rút ngắn quá mức như trong 
nhịp nhanh trầm trọng và/hoặc áp lực tưới máu giảm thì thiểu máu dưới 
nội tâm mạc có thể diễn ra. Mặc khác, dòng máu bên trong mạch vành 
tưới cho cơ tim thất phải thường được duy trì trong thì tâm thu và tâm 
trương vì mạch máu phối có áp lực thấp hơn làm cho áp lực bên trong 
buồng thất phải cũng thấp hơn. Tưới máu thất phải đã bị phì đại trong 
trường hợp hẹp phổi nặng hoặc tứ chứng Fallot có thể giống với bên 
thật trái. t4 


Các động mạch vành thượng tâm mạc 


LH ĐÁP N02 “ .=exhee. 


Đám rối động mạch dưới nội tâm mạc 


Hình 12-3. Sắp xếp của hệ động mạch vành trong cơ tim [10] 


3.2. Chuyến hóa tại chỗ có vai trò quyết định điều hòa lưu lượng vành 

Chuyến hóa cơ tim tại chỗ là yếu tố điều hòa chính của lưu lượng 
máu vành. Trong điều kiện bình thường /hấy trái đã tách xuất một 
lượng oxy gần như tối đa (70%) từ máu đi qua cơ tim do vậy nên nêu 
nhu cầu oxy cơ tim tăng lên thì cách \ đáp ứng phải thông qua tăng lưu 
lượng mạch vành. Trong gắng sức tối đa, tiêu thụ oxy thất trái có thể 
tăng lên đến 4 lần và tương tự, lưu lượng máu vành cũng tăng lên gấp 
bốn. Tăng áp lực tưới máu vành đơn độc không thể tăng lưu lượng đến 
mức như vậy được và do vậy để tăng lưu lượng vành, bắt buộc phải 
giảm sức cân rạch múu vành. 
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Trên thực tế, lưu lượng máu vảnh có tương quan chặt chẽ với tỉ 
suất cung cấp oxy với nhu câu oxy. Lưu lượng máu vành tăng khi cung 
cấp oxy giảm và/hoặc nhu cầu oxy tăng lên. Theo cách này, lưu lượng 
vành có liên kết hữu cơ với nhu câu oxy của toàn bộ cơ thể vì tăng 
cung lượng tim sẽ làm tăng tiêu thụ oxy. Tương tự, khi nhu cầu chuyển 
hóa của cơ thể giảm xuống (khi nghỉ) thì tiêu thụ oxy cơ tim cũng giảm 
xuống và do vậy lượng máu vành cũng giảm xuống. Các cơ chế đảm 
bảo sự gắn kết chặt chế này vẫn còn cần phải làm sáng tỏ thêm. Tuy 
vậy, có một một số chất được biết là có ảnh hưởng đến trương lực mạch 
có thể tham gia vào quá trình này. Các chất này bao gồm adenosin, oxy, 
NO, ion H', K', CO, và prosiaglandin. 


ˆ_ Khi cơ tim thiếu oxy, adenosine sẽ được tiết ra và chất này có tính 
chất giãn mạch rất mạnh. Trong điều kiện thiếu oxy cơ tim, lượng ATP 
dỗi đào sẵn có sẽ bị giáng hóa thành adenosine monophosphate và một 
lượng nhỏ sẽ được tiếp tục giáng hóa thành adenosine. Adenosine làm 

- giãn tiêu động mạch vành làm tăng lưu lượng máu vành. Sau đó, chất 
này sẽ được tái hấp thu một phần vào tế bảo cơ tim. 


3.3. Các yếu tô thần kinh 

Kích thích thần kinh tự động của tim có thể tác động đến lưu lượng 
máu. vành trực tiếp lẫn gián tiếp. Tác động trực tiếp là do các chất đẫn 
truyền thần kinh (acetylcholine từ nhánh dây phế vị và nor/epinephrine 
từ dây thần kinh giao cảm) lên bản thân mạch vành. Tác động gián tiếp 
là hệ quá của những thay đổi trong dòng máu vành gây nên bởi sự tăng 
hoặc giảm hoạt động của tim do kích thích thần kinh. 


Lưu lượng máu vành tăng khi có kích thích giao cảm nhưng các 
cơ chế giải thích sự gia tăng này không phải rõ ràng. Vì kích thích giao 
cảm có khuynh hướng làm tăng nhu cầu tiêu thụ oxy của cơ tim, một 
phân lớn là do tăng co bóp và tăng tần số tìm nên lưu lượng máu vành 
tăng để đáp ứng được nhu cầu này theo cách đã được mô tả ở trước. Tuy 
nhiên, các nghiên cứu thực nghiệm cho thầy rằng nếu tách biệt những 
- ảnh hưởng của kích thích giao cảm lên động mạch vành khỏi những 
biến đối của công cơ tim chúng ta sẽ thấy rằng trên thực tế hiện tượng 
co mạch là tác động chủ đạo của kích thích giao cảm lên mạch vành. 
Ngay cả khi các œ-receptor và -receptor hiện diện ở mạch vành, những 
nghiên cứu này chứng tỏ rằng lưw lượng máu vành hị ảnh hưởng 
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mạnh mẽ nhất bởi các quá 1 trình chuyển hóa cục bộ có vai trò điều hòa 
sự tương xứng giữa nhu cầu và cung cấp oxy cơ tim. 


Như vậy, trong điều hòa lưu lượng máu vành thì các yếu tố chuyển 
hóa, đặc biệt là tiêu thụ oxy cơ tim, là những yêu tô quyết định chính 
yếu lưu lượng máu đến cơ tim. Tác động của thần kinh giao cảm có thể 
làm ảnh hưởng lưu lượng máu vành, đôi khi đi lệch hướng. Tuy nhiên, 
bắt cứ khi nào điều này xảy ra thì chuyển hóa cục bộ cũng có khả năng 
điều hòa hợp lý trong vòng vài giây. 


IV. DỰ TRỮ VÀNH 

Trong điều kiện bình thường, lưu lượng máu vành có khá năng tự 
điều hòa để mà khi áp lực tưới máu tăng lên hoặc giảm xuống thì lưu 
lượng máu vành sẽ không thay đổi, ít nhất là trong một khoảng nào đó 
của áp lực tưới máu. Tăng áp lực sẽ kích thích co mạch và giảm áp lực 
sẽ gây nên giãn mạch. Khi áp lực tưới máu vượt quá một giới hạn trên 
nào đó thì lưu lượng máu sẽ tăng lên có thẻ là do áp lực cao này thắng 
được sự co mạch. Quan trọng nhất là ở áp lực tưới máu thấp, lưu lượng 
máu sẽ giám chứng tỏ rằng hệ mạch vành đã bắt đầu đạt đến mức giãn 
mạch tối đa và không thể nào giảm kháng lực thêm được nữa đề bù trừ 
cho áp lực tưới máu thấp. Ở giai đoạn này trở đi, nếu áp lực tưới máu 
giảm hơn nữa thì tỉnh trạng thiếu máu cơ tim sẽ xuất hiện. 


Trong điều kiện bình thường, khi dòng máu trong tuần hoàn vành 
có khả năng tự điều hòa thì lưu lượng máu tối đa ở bất kỳ một áp lực đầu 
vào hay áp lực tưới máu đều được giới hạn bởi sự co mạch chủ động. 
Sự khác biệt giữa lưu lượng máu được điều hòa tự chủ (awforegulated 
ffow) và dòng máu tối đa có thể có (maximal poterrial flow) khi không 
có bất kỳ mức độ co mạch nào (giãn vành tối đa) được gọi là dự trữ 
vành (coronary flow reserve). Dự trữ vành là lưu lượng máu phụ trội 
mà cơ tìm có thể nhận được ở một úp lực tưới máu nhất định để đáp 
ứng với nhu cầu tiêu thụ oxy gia tăng. Dự trữ vành không đủ xảy ra 
khi cung cấp oxy không đủ đáp ứng cho nhu cầu oxy cơ tim tăng lên. 
Điều này dẫn đến thiếu máu cục bộ cơ tim. Lưu lượng vành thường thấp 
hơn ở vùng dưới nội tâm mạc khi so với vùng dưới thượng tâm mạc do 
vậy giảm lưu lượng mạch vành thường nặng nễ ở đưới nội tâm mạc hơn 
là dưới thượng tâm mạc. 
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Dự trữ vành có thể bị ảnh hướng theo một số cách khác nhau. Ví 
dụ, nêu sự tự điều hòa bình thường nhưng lưu lượng tôi đa giám thì 
dự trữ vành cũng sẽ bị giảm xuông. Một sự thay đôi như vậy có thê 
gặp trong: 

- - Tim quá nhanh, 

-  Giảmsố lượng mạch máu vành do bệnh các mạch máu nhỏ như 

trong một số bệnh lý mô liên kết đặc biệt là lupus ban đỏ rải rác, 

h Tăng kháng lực ở một hoặc nhiều mạch máu vành lớn do thuyên 

tắc, huyệt khôi, xơ vữa hoặc co thắt, 

- _ Giảm khả năng giãn cơ tim do thiểu máu cục bộ, 

-  Phùnềcơ tim, 

- _ Tăng đáng kể áp lực tâm trương thất trái, 

- __ Tăng đáng kể áp lực tâm thu thất trái nếu áp lực tưới máu vành 

không tăng tương ứng như trong hẹp hoặc hớ chủ và 

-_ Tăng độ nhớt của máu, thường trở nên quan trọng khi hemafocrit 

trên 65%. 


Dự trữ vành cũng có thể bị suy giám nếu lưu lượng máu tối đa 
bình thường nhưng dòng máu được điều hòa tự chủ lại tăng lên gặp 
trong gắng sức, tim nhanh, thiếu máu, ngộ độc CO, đường cong phân 
ly hemoglobin lệch sang trái (ví dụ trẻ nh nhi có tỉ lệ HbF cao), hạ oxy 
máu, nhiễm độc giáp, giãn thất cấp (do tăng sức căng thành), sử dụng 
thuốc catecholamine gây tăng co bóp và phì đại thất mắc phải. 


Ngoài ra, lưu lượng máu được điều hòa tự chủ và lưu lượng máu tối 
đa có thể giảm đồng thời ví dụ như trong tăng tần số tim quá mức hoặc 
bệnh tim bắm sinh có tím gây hạ oxy máu, phì đại thất và đa hồng cầu. 
Trong những trường hợp này, dự trữ mạch vành có thể giảm đáng kẻ. 
Hơn nữa, tràn dịch màng ngoài tim gây chèn ép, tăng áp lực tâm trương 
thất phải hoặc thất trái và kích thích œ-adrenergic cũng làm tăng ngưỡng 
áp lực mà ở đó sự tự điều hòa không còn có khả năng bù trừ khi áp lực 
_ tưới máu giảm. 

Một điều quan trọng nữa là dự trữ vành cũng giám đáng kể trong 
trường hợp phì đại thất. Stress thành cơ tim được điều hòa trong một 
giới hạn khá hẹp trong trường hợp không có phÌ đại lẫn trường hợp có 
phì đại cơ tim. Hệ quá là lưu lượng máu vành trên đơn vị khối cơ khá 
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hằng định. Giữa stress thành cơ tim đỉnh và tỉ số của khối cơ thất phải 
với thể tích có một mối tương quan chặt chế, Nếu không có phì đại cơ 
tim thì dự trữ vành bình thường nhưng nếu khối cơ tăng lên thì dự trữ 
vành giảm xuống. Trong trường hợp buồng tim bị giãn cắp tính, tỉ suất 
khối so với thể tích giảm xuống, siress thành và tiêu thụ 0X CƠ tim táng 
lên và dự trữ vành giảm xuống. Giám thiểu sự giãn buồng tim bằng 
giảm hậu tải và tiền tải sẽ đảo ngược được những biến có không thuận 
lợi này và là một lý do nữa là để cải thiện chức năng thất. 


V. LƯU LƯỢNG MÁU CƠ TIM THÁT PHẢÁI 

Lưu lượng đòng máu cơ tim thất phải tuân theo các nguyên lý 
chung của lưu lượng máu vành tuy nhiên cũng có những khác biệt so 
với thất trái liên quan đến áp lực tâm thu thất phải thấp và do những 
biến đổi của áp lực động mạch chủ sẽ làm thay đổi áp lực tưới máu vành 
mà không làm thay đổi công tiêu thụ do thắng áp lực của thất phải. Ví 
dụ, nếu thất phải bình thường bị giãn nhanh chóng do thuyên tắc phối, 
suy thất phải cuối cùng cũng sẽ xuất hiện. Tăng stress thành mạch làm 
tăng tiêu thụ oxy trong khi đó tăng, áp lực tâm thu lại làm giảm lưu 
lượng máu vành. Do vậy khi cung cập oxy không đáp ứng đủ nhu cầu 
thì thiếu máu cục bộ thất phải xuất hiện. Tăng áp lực tưới máu động 
mạch chủ cơ học hoặc bằng các chất chủ vận a-adrenergic làm tăng lưu 
lượng máu cơ tim thất phải, giảm mức độ thiếu máu cục bộ và hồi phục 
chức năng thất phải về mức bình thường. Cải thiện lưu lượng máu vành 
không phải là cơ chế duy nhất giải thích được sự cải thiện này. Tăng hậu 
tải thất trái làm cho vách liên thất lệch sang thất phải và cải thiện chức 
năng thất trái. Nếu áp lực thất phải đã tăng mạn tính đến mức đã có hiện 
tượng phì đại thất phải (ví dụ như trong hẹp phối, nhiều thể bệnh tìm 
bẩm sinh có tím và một số bệnh phổi mạn tính) thì dòng máu cơ tim thất 
phải cũng có kiểu đáp ứng giống như dòng máu bên thất trái, ngoại trừ 
một trường hợp. Nếu áp lực chủ thấp xuống thì áp lực thất trái cũng thấp 
và do vậy công thất và tiêu thụ 0xy của thất trái giảm. Tuy nhiên, công 
bên thất phải sẽ không hề giảm (nếu không có thông liên thất) do đó sẽ 
có sự mất cân bằng giữa cung cập oxy và nhu câu tiêu thụ oxy. Trường 
hợp mất cân bằng tôi tệ nhất có thể gặp là khi áp lực động mạch chủ vẫn 
được duy trì nhưng áp lực tưới máu vành lại giảm như trong trường hợp 
bệnh nhân tứ chứng Fallot được phẫu thuật shunt Blalock-Taussig quá 
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lớn. Áp lực chủ cao làm cho nhu cầu tiêu thụ OXy cơ tim vẫn cao ở cả 
hai thất trong khi áp lực tâm trương ĐMC chủ thấp do BT shunt lại làm 
-cho hai thất bị thiếu máu cục bộ Và suy. 


VI. ĐẶC TRƯNG CHUYÉÊN HÓA CÚA TẾ BÀO CƠ TIM 
Các nguyên lý cơ bản về chuyển hóa tế bào giống nhau ở tế bào ở 
cơ tim cũng như ở các cơ quan khác. Tuy nhiên, cơ tim có một số đặc 
trưng chuyên hóa khác biệt về mặt định lượng cần lưu ý. Một trong 
những, đặc trưng quan trọng nhất là trong ấi điều kiện nghỉ ngơi, cơ tim 
chủ yếu sử dụng acid bóo đỗ cung cấp hẳu hết năng lượng chứ không 
phải sử dụng carbonhydrate. Nói cụ thể, 70% năng lượng cho tế bào cơ 
tim là từ acid béo. Tuy vậy, giống như những cơ quan khác, trong điều 
_ kiện yếm khí hay thiểu máu cơ tim cục bộ, chuyên hóa cơ tim phải dựa 
vào cơ chế đường phân theo con đường yếm khí. Tuy nhiên con đường 
yếm khí này lại tiêu thụ một lượng đường cực lớn đồng thời tạo ra một 
lượng khống lỗ lactic acid trong tổ chức cơ tim. Sự tích lũy này có thể 
- là một trong những nguyên nhân gây đau trong các bệnh gây thiếu máu 
cơ tim cục bộ. 


Năng lượng đành cho hoạt động của tế bào cơ tim cũng được dự 
trữ đưới dạng ATP trong ty thể. Như trên đã trình bày, trong thiếu máu 
cơ tim cục bộ, ATP sẽ giáng hóa thành adenosine monophosphate và 
cuối cùng là adenosine. Màng. tế bào cơ tim tương đối thấm đối với 
adenosine do đó chất này có thể thâm vào máu và có tác dụng làm giãn 
mạch vành. Tuy nhiên, mất adenosine cũng gây nên hậu quả nghiêm 
trọng cho tế bào. Chỉ trong vòng 30 phút sau khi biến cố thiếu máu cơ 
cơ tim nặng xuất hiện, khoảng một nửa số base adenine có thể bị mất 
khỏi các tế bào bị thiếu máu. Hơn nữa, tốc độ tổng hợp để bù trừ lượng 
bị mắt này lại xảy ra rất chậm, chỉ khoảng 23⁄/giờ. Do đó nếu thiếu máu 
cơ tim nặng kéo dài hơn 30 phút, tế bào cơ tìm có thể bị chết. Đây chắc 
chắn là nguyên nhân quan trọng nhất gây chết tế bào cơ tìm trong thiếu 
mắu cục bộ cơ tim. 


VI. BỆNH TIM THIẾU MÁU CỤC BỘ 
Một trong những nguyên nhân tử vong thường gặp nhất ở các nước 
phát triền là bệnh tim thiểu máu cục bộ do suy giảm lưu lượng máu 
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mạch vành nuôi tim. Khoáng 1/3 tử vong ở Hoa Kỳ là do bệnh tim thiếu 
máu cục bộ. Một số trường hợp tử vong xuất hiện rất nhanh trong do tắc 
lắp mạch vành lớn gây rung thất và ngừng tim. Một số trường hợp khác, 
tử vong có thể xây ra chậm hơn từ vài tuần đến vài năm do hậu quả của 
suy yếu dần dần chức năng bơm máu của tim. Phần sau sẽ trình bày diễn 
tiến cấp tính sau thiếu máu cục bộ cơ tim. Phần suy tim được trình bày 
trong một chương riêng (Chương 15) của sách này. 


Nguyên nhân thường gặp nhất gây giảm tưới máu mạch vành là do 
xơ vữa động mạch. Xơ vữa động mạch (a/herosclerosis) là một phổ các 
tổn thương do hậu quả của lắng đọng cholesterol lên thành động mạch. 
Quá trình này được làm dễ bởi cholesterol bị oxy hóa trong tuần hoàn. 
Đến lượt nó, sự lắng đọng cholesterol lại kích hoạt một phản ứng viêm 
làm dày thành động mạch và làm giảm đường kính lòng mạch (hẹp hoặc 
tắc hoàn toàn). Hẹp tắc lòng động mạch có thể mạn tính do gia tăng lắng 
đọng cholesterol và các tế bào viêm, tăng sinh cơ trơn và xơ hóa. Tuy 
nhiên quá trình cũng có thể xảy ra cấp tính (huyết khối trên bề mặt của 
một mảng xơ vữa bị nứt hoặc vỡ). Xơ vữa động mạch thường là một 
bệnh lan tỏa gặp ở nhiều động mạch, trong đó có mạch máu não và đặc 
biệt là mạch vành. 


7.1. Tắc mạch vành cấp 
Tắc mạch vành cấp thường gặp ở một bệnh nhân đã có sẵn bệnh 
lý xơ vữa trước đó và có thể do một trong những nguyên nhân sau đây: 
- _ Máng xơ vữa làm nứt hoặc vỡ nội mô mạch máu làm cho máu 
tiếp xúc trực tiếp với bề mặt thô nhám của máng xơ vữa. Sự tiếp 
xúc vào mặt nhám này làm tiểu cầu kết tập lại và fibrin sẽ lắng 
đọng trên đó tạo nên một mạng lưới bắt giữ hồng cầu. Hậu quả 
nguy hiểm là cục huyết khối (/rombus) này sẽ nhanh chóng 
lớn lên và gây tắc hẹp lòng mạch vành. Đôi khi một phần hoặc 
toàn bộ cục huyết khối này bong ra được máu đầy đến những 
nhánh mạch vành nhỏ hơn và gây lấp mạch máu này. Trong 
trường hợp này, cục huyết khối được gọi là cục thuyên tắc mạch 
(embolus). 
- __ Một cơ chế nữa là co thắt mạch vành cục bộ. Co thắt mạch vành 
có thể là do kích thích của máng xơ vữa hoặc do các phản xạ 
thần kinh cục bộ. 
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7.2. Nhồi máu cơ tim cấp 

Ngay sau tắc mạch vành cấp, máu sẽ không cung cấp đến vùng chỉ 
phối của mạch vành bị tắc đó, ngoại trừ một lượng máu rất nhỏ do tuần 
hoàn bảng hệ. Vùng cơ tim không được cung cấp máu hoặc cung cấp 
máu quá ít sẽ không đảm bảo được chức năng được gọi là vùng nhổi 
máu. Toàn bộ quá trình này được gọi là nhồi máu cơ tim (Hình 12-4). 


ĐM vành bị tắc 


Vùng cơ tỉm tổn thương 
Hình 12-4. Tắc nghẽn mạch vành gây nên nhồi máu cơ tim 


Ngay sau khởi phát của nhồi máu cơ tim cấp, một lượng máu nhỏ 
của các tuần hoàn bảng hệ bắt đầu thấm vào vùng nhồi máu. Quá trình 
này cùng với hiện tượng giãn mạch máu cục bộ do thiếu oxy (như 
đã trình này ở trên) làm cho vùng nhồi máu sẽ bị ứ máu lại. Đồng 
thời, cơ tim cũng sẽ sử dụng hết phần oxy Ít ỏi còn lại trong máu ứ 
nênhemoglobin sẽ hoàn toàn bị khử. Do vậy, vùng nhồi máu sẽ có màu 
- nâu và mạch máu trương phông lên mặc dù không có máu đến. Trong 
giai đoạn sau, thành mạch máu sẽ tăng tính thắm làm dịch thoát ra 
ngoài. Cơ tim tại chỗ trở nên phù nề và các tế bào cơ tim dần dần trương 
phìinh lên do giảm hoặc ngừng chuyền hóa tế bảo. Trong vòng vài giờ 
không được tưới mứu, tế bào cơ tìm sẽ chết hẳn.. "¬ 
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Cơ tim vùng dưới nội tâm mạc thường dễ bị nhồi máu hơn các vùng 
: khác ngay cả khi không có bằng chứng rõ ràng của nhồi máu ở các vùng 
mặt ngoài của tìm. Lý do là cơ tìm vùng dưới nội tâm mạc khó lấy máu 
mạch vành hơn các vùng khác đo mạch máu ở vùng này bị chèn ép 
nhiều trong quá trình co cơ. Như vậy, khi lưu lượng múu vành giảm 
xuống thì vùng đầu tiên bị ảnh hướng thường là vùng dưới nội tâm 
mạc. Trong trường hợp nặng hơn thì vùng thiếu máu sẽ đi từ vị trí nội 
tâm mạc ra bên ngoài tạo nên nhồi máu cơ tim xuyên thành. 


Nguyên nhân thường gặp nhất gây tử vong sau tắc mạch vành cấp là: 
-_ Giảm cung lượng tim, 

-_ Ứ máu trong tuần hoàn phổi gây nên phù phổi cấp, 

-_ Rung thất và ngừng tim, 

- _ Vỡ thành cơ tim. 


Thiểu năng lưu lượng máu vành Bây nên thiếu máu cục bộ cơ tim 
thường gây nên cơ đau tim, đôi khi rất đữ dội. Nguyên nhân chính xác 
gây đau vẫn chưa được rõ ràng tuy nhiên người ta tin răng cơ tim thiếu 
máu cục bộ có khả năng sản sinh ra một số chất có tính acid như lactic 
aeid hoặc các chất gây đau khác như histamine, kinin hoặc các enzyme 
thuỷ phân của tế bào. Những chất này không được đào thải nhanh chóng 
do dòng máu quá thấp. Nồng độ của các chất này tăng cao sẽ kích thích 
vào các đầu tận của thần kinh cám nhận đau trong cơ tim. Cảm nhận này 
sẽ theo dây thần kinh cảm giác hướng tâm vào thần kinh trung ương và 
gây nên cảm giác đau. 


Ở hầu hết bệnh nhân có co thắt mạch vành dần dần, cơn đau tim 
được gọi là cơn đau thắt ngực (angina pecforis) sẽ xuất hiện khi công 
của tim tăng lên vượt mức cung cấp oxy của mạch vành. Cơn đau thắt 
ngực thường có vị trí sau xương ức và lan lên tay trái và vai trái, đôi khi 
lan lên cổ và bên mặt. Lý do có kiểu đau làn tỏa này có thể là do tim và 
tay có cùng một vị trí hình thành trong phôi thai nên tim và bề mặt các 
cấu trúc này nhận được các dây thần kinh cảm giác đau từ cùng một 
đoạn tuỷ gai. 


Một số thuốc giãn mạch được sử dụng để điều trị cơn đau cấp. Các 
thuốc thường dùng là nitroglycerine và các thuốc nitrate khác. Một loại 
thuốc khác cũng được sử dụng là thuốc chẹn thụ thể beta, thuốc ức chế 


188 


Tuần hoàn vành 


men chuyển. Ngoài ra, các thuốc điều trị rối loạn mỡ máu cũng có vai 
trò phòng ngừa sự hình thành mảng xơ vữa động mạch. Từ những năm 
1960, kỹ thuật phẫu thuật sử dụng mạch máu nối từ động mạch chú đến 
mạch vành được phát triển để điều trị bệnh mạch vành. Kỹ thuật này 
được gọi là bắc cầu chủ vành. Đoạn mạch để nối từ ĐM chủ vào mạch 
vành có thể là một đoạn tĩnh mạch hiển, động mạch quay hoặc động 
mạch vú trong. Hiện nay, kỹ thuật bắc cầu chủ vành đã được thực hiện 
ở rất nhiều trung tâm phẫu thuật tim mạch của Việt Nam. 


Từ những năm 80 của thế kỷ XX, kỹ thuật can thiệp mạch vành 
được ứng dụng và đã có bước phát triển vượt bậc. Kỹ thuật này được 
tiền hành đưới màn huỳnh quang tăng sáng bằng cách đưa một dây dẫn 
vào động mạch vào mạch vành. Sau đó đưa một bóng có áp lực cao theo 
dây dẫn vào chỗ hẹp để nong hoặc đưa một giá đỡ (stent) kim loại vào 
để làm thông mạch vành. 


Như vậy, trong tuân hoàn vành, khái niệm có vai trò trung tâm để 
hiểu được sinh lý cũng như sinh lý bệnh của các bệnh lý mạch vành, đặc 
biệt là thiếu máu cơ tim cục bộ là cân bằng nh cầu - cung cấp oxy. 
Trong điều kiện bình thường, khi nhu cầu oxy của cơ tim thay đổi, cơ 
tim sẽ kiểm soát sự cung cấp máu giàu oxy một cách thỏa đáng để ngăn 
ngừa tình trạng giảm tưới máu tế bào cơ tim nhờ đó không để xảy ra 
thiếu máu cục bộ và nhồi máu cơ tim. Những yếu tố quyết định nhu cầu 
oxy cơ tim là tần số tim, co bóp cơ tim và sức căng thành cơ tim. Cung 
cấp đầy đủ nhu cầu oxy cho cơ tim đòi hỏi: 

l1. Khả năng chuyên chở oxy của máu phải bình thường (phụ 

thuộc nồng độ oxy trong khí thở vào, chức năng phổi và nồng 
độ cũng như chức năng của hemoglobin) 


2. Lưu lượng máu vành bình thường. 


Quá trình xơ vữa động mạch làm giảm đường kính lòng động 
mcạch vành sẽ hạn chế khả năng gia tăng lưu lượng máu vành khi nhu 
cầu oxy cơ tìm tăng lên trong lúc gắng sức. Một khi lòng mạch vành đã 
bị hẹp tới mức nặng nẻ thì tưới máu cơ tim trong điều kiện không gắng 
sức cũng bị sút giảm. Trong trường hợp lòng mạch vành bị tắc nghẽn 
hoàn toàn, tưới máu cho một vùng cơ tim sẽ bị đình trệ. Tùy theo mạch 
máu bị tắc lớn hay nhỏ, tuần hoàn bàng hệ có tốt hay không, điều trị nội 
khoa và can thiệp có kịp thời không mà vùng cơ tim sẽ bị tổn thương 
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rộng hay hẹp. Tùy theo mức độ của nhồi máu cơ tim và hiệu quả của 
điều trị, bệnh nhân có thể tử vong nhanh chóng, tử vong chậm hơn, hồi 
phục hoàn toàn hoặc hồi phục với nhiều di chứng ở cơ tim cùng với 
hậu quả suy tim nặng hay nhẹ sau đó. Điều trị dự phòng có vai trò quan 
trọng trong việc ngăn ngừa, hạn chế bệnh lý xơ vữa động mạch và bệnh 
mạch vành. Các biện pháp dự phòng được chứng minh là có hiệu quả 
bao gồm: một chế độ ăn khoa học ít mỡ đường nhưng nhiều xơ và rau 
quả, rèn luyện thân thể, tránh cuộc sống quá tĩnh tại, tránh để tăng cân, 
bó hút thuốc lá, hạn chế bia rượu, kiểm soát tốt huyết áp và điều trị rối 


loạn mỡ máu. 
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Chương 13 
TUẦN HOÀN CHU SINH 


Khi chăm sóc, điều trị trẻ sơ sinh, việc hiểu được giải phẫu và sinh 
lý tuần hoàn bào thai cũng đóng vai trò quan trọng vì một số vấn đề có 
thể xuất hiện khi quả trình chuyển tiếp bình thường từ tuần hoàn sơ sinh 
sang tuần hoàn sau sinh bị rồi loạn. Mặc dù tuần hoàn bào thai không 
phải là tuần hoàn cục bộ nhưng hệ tuần hoàn này lại được đánh dấu bởi 
những khác biệt quan trọng so với tuần JE0N sau sinh xét trên phương 
diện lưu lượng máu vùng. 


I. TUẦN HOÀN BÀO THAI 

Sự hiện điện của các luồng shunt trung tâm cho phép tuần hoàn 
bảo thai đặc biệt hiệu quả trong cung cập oxy và cơ chất chuyến hóa. 
Các buồng thất của thai nhi chủ yếu thực hiện vai trò như sau: thất 
phải của thai nhi cung cấp phân lớn cung lượng của nó vào ĐM phổi, 
qua ống động mạch vào động mạch chủ xuống để đến nhau thai với 
mục đích nhận oxy. Thất trái bơm phần lớn cung lượng máu của nó 
vào động mạch chủ lên để đến tim và não với mục đích cung cấp oxy 
(Hình 13-1). Đề tuần hoàn tĩnh mạch trung tâm có thể trợ giúp nhiệm 
vụ này, máu tĩnh mạch ít bão hòa nhất phải được hướng đến thất phải 
và máu được bão hòa oxy nhiều nhất phải đi đến thất trái. Để hiểu 
được quá trình được thực hiện như thế nào, cách tốt nhất là chúng ta 
tạm chia tuần hoàn tĩnh mạch trung tâm thành năm cấu phần: máu trở 
về từ phần trên của cơ thể, từ cơ tim, từ phổi, từ phần dưới của cơ thể 
và từ rau thai. 
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ĐMC lên 
Ống động mạch 


Thân ĐMP 


ĐMC xuống 


Hình 13-1. Hướng ưu tiên của cung lượng thất. Thất trái (TT) nhận máu từ nhĩ 
trái (NT) và tống phần lớn vào ĐMC lên đến tim và phần trên của cơ thể, trong 
đó có não, là những nơi có nhu cầu chuyển hóa rất cao. Thất phải (TP) nhận 
máu từ nhĩ phải (NP) và tống phần lớn qua thân ĐMP qua ống động mạch 
xuống ĐMC xuống và đến rau thai để nhận oxy từ hồ máu mẹ [26]. 


Máu ít bão hòa nhất trở về từ phần trên cơ thế qua TMC trên và từ 
cơ tim qua xoang vành. Máu này chủ yếu đi qua van ba lá để vào thất 
phải. Ngoài ra, vị trí của xoang vành cũng nằm phía dưới lỗ bầu đục lên 
máu từ cơ tim cũng được hướng về van ba lá để qua thất phái (Hình 13- 
1). Máu trở về từ phổi không được bão hòa nhưng do vị trí giải phẫu tự 
nhiên nên máu này sẽ vào nhĩ trái và qua thất trái. Tuy nhiên, vì lượng 
máu TÌM phối chiếm không quá 8% cung lưng thất nên nó không ảnh 
hưởng nhiều đến cung cấp oxy cho thai nhì. 


Tĩnh mạch chủ dưới dẫn máu từ phần dưới cơ thể và từ rau thai. 
Phần lớn máu từ phần dưới cơ thể, trừ máu từ gan, đi lên theo TMC 
đưới. Dòng máu này tương đối kém bão hòa đi vào bờ bên của thất phải 
và sau đó đi qua van ba lá. Máu từ rau thai (nh mạch rốn) và từ gan có 
đường đi tương đối phức tạp (Hình 13-2). Trong điều kiện bình thường 
ở bào thai cừu, khoảng 55% lượng máu rốn có bão hòa oxy cao đi lên 
qua ống tĩnh mạch đỗ vào chỗ nối TM chủ dưới-nhĩ phải và tại đây nó 
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chủ yếu đi qua lỗ bầu dục. Khoảng gần một nửa máu tĩnh mạch rồn còn 
lại đi vào thuỳ trái của gan để rồi từ đó nó đỗ vào tĩnh mạch gan trái. 
TM gan trái nối với ống tĩnh mạch gần TM chủ dưới nhờ đó mà máu 
có bão hòa oxy cao cũng được hướng ổi qua lỗ bầu dục. Rìa của lỗ bầu 
dục giúp hướng máu có độ bão hòa oxy cao đi vào nhĩ trái. Phần còn 
lại của máu fĩnh mạch rốn, cùng với 95% máu của tĩnh mạch cửa kém 
bão hòa sẽ được đi qua thuỳ gan bên phải. Từ đây, lượng máu có độ bão 
hòa thấp này sẽ đi đến tĩnh mạch gan phải và để qua van ba lá cùng với 
lượng máu kém bão hòa của TMC dưới đã nói ở trên. Máu động mạch 
gan có bão hòa oxy cao nhưng chỉ chiếm dưới 10% lưu lượng máu gan 
của bào thai nên nó không đóng góp đáng kể vào cung cấp oxy. Máu 
động mạch gan được phân bố cho cả gan bên phải và bên trái nhưng bên 
phải có nhận nhiều hơn một chút. 


Xoang vành 


Hình 13-2. Kiểu ưu tiên của hồi lưu tĩnh mạch về thất phải (TP và thất trái 
(TT). Máu có độ bão hòa oxy cao từ tĩnh mạch rốn đi qua ống tĩnh mạch và 
tĩnh mạch gan trái để vào nhĩ trái (NT) rồi vào thất trái. Máu có độ bão hòa oxy 
thấp từ TMC dưới, tĩnh mạch gan phải, xoang vành và TMC trên qua nhĩ phải 
(NP) để vào thất phải [26]. 
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-.:-. Như vậy, dòng máu có hướng ưu tiên khác nhau từ các nguồn khác 


_'- nhau cho phép máu có độ bão hòa oxy thấp từ phần trên và phần dưới 


- của cơ thể đi vào nhĩ phải, qua van ba lá và vào thất phải trong khi đó 
máu có độ bão hòa oxy cao từ tĩnh mạch rốn lại đến được thất trái. Mặt 
dù sự phân cách của cung lượng thất của thai nhi không hiệu quả bằng 
sau sinh nhưng đây cũng là điều đáng ghi nhận răng tim thai có khả 
năng thực hiện chức năng cung cấp oxy rất tốt. 


II. TUẦN HOÀN CHUYỀÊN TIẾP 

Những thay đổi của tuần hoàn trung tâm vào lúc sinh chủ yếu gây 
nên bởi các biến có bên ngoài hơn là những thay đổi của bản thân hệ tuần 
hoàn. Biến cổ quan trọng nhất là sự giảm nhanh với mức giâm lớn của 
kháng lực phối (PVR) và sự cắt đứt liên kết tuần hoàn rỗn-ran thai. Có 
nhiều cơ chế khác nhau gây nên sự giảm của PVR, sẽ được bàn ở phần 
sau. Đột ngột ngay khi sinh, máu qua ống động mạch sẽ chuyển hướng từ 
phải sang trái thành từ trái sang phải (từ ĐMC sang ĐMP) cho đến thời 
điểm đóng hoàn toàn khoảng vài giờ đến vài ngày sau sinh. Luồng shunt 
qua ống động mạch có thể kéo dài hơn ở trẻ đẻ non gây nên trộm máu ở 
các giường mạch máu vùng có kháng lực cao nhất. 


Như đã nói ở phần trước, ống tĩnh mạch mang máu tĩnh mạch rốn 
chủ yếu đỗ về thất trái. Mặc dù lượng máu tĩnh mạch rến đi vào ống TM 
dao động và bị ảnh hướng rất lớn với các kích tác như hạ oxy máu, thay 
đổi của dòng máu dường như không phải do co mạch chủ động của ống 
nh mạch mà dường như chỉ là hiện tượng thụ động tương thích với sự 
thay đổi của dòng máu rồn. Vào lúc sinh, tuần hoàn rồn-rau thai bị cắt đứt 
làm cho giảm lưu lượng máu qua ống tĩnh mạch và dòng máu vào gan 
trái. Tuy nhiên, dòng máu tĩnh mạch cửa qua ống tĩnh mạch lại tăng lên 
từ < 5% đến > 50% sau 1 giờ tuổi do vậy cho dù lượng máu tĩnh mạch 
cửa tăng lên sau sinh nhưng lượng máu qua gan lại giảm đi rõ rệt. Luồng 
shunt của máu TM cửa qua ống tĩnh mạch chỉ xuất hiện tạm thời, thường 
chỉ tổn tại trong khoảng 1 ngày đến 2 tuần. Ống TM đóng về mặt chức 
năng có thể là một hiện tượng thụ động mặc dù người ta đã chứng minh 
răng ống tĩnh mạch biệt lập có thể giãn khi có mặt của prostaglandin E,. 
Như vậy, quá trình đóng ông TM có thê được khởi hoạt bởi những thay 
đổi thể dịch tương tự như đối với trường hợp đóng ống động mạch. 


Mặc dù các quá trình chủ động có liên quan đến đóng ống ĐM 
và có thê là ông TM nhưng đóng lỗ bầu dục vào thời điễm ra đời là 
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một quá trình hoàn toàn thụ động thứ phát sau những biến đổi của 
tương quan lượng máu về nhĩ trái và nhĩ phải. Trước khi sinh, lượng 
máu tĩnh mạch phối đỗ trực tiếp về nhĩ trái chỉ chiếm 8% tổng lượng 
máu tĩnh mạch đổ về. Như vậy, chênh áp từ phải sang trái giúp duy 
trì một lượng máu lớn đi qua lỗ bầu dục và nắp lễ bầu dục giống như 
một túi gió phình sang phía nhĩ trái. Khi bắt đầu có oxy đi vào phổi do 
lần thở đầu tiên của trẻ sơ sinh, tỉ lệ máu TM phổi đi về nhĩ trái tăng 
lên đáng kể (50%) so với tổng lượng máu tĩnh mạch đỗ về tim do lưu 
lượng máu phổi tăng đột ngột, kể cả sự góp phần của luồng máu từ 
ĐMC sang phổi qua ống ĐM chưa đóng. Áp lực nhĩ trái vì vậy tăng 
cao hơn bên nhĩ phải và phân nắp lỗ bầu dục trước đây phình sang 
nhĩ trái nay được ép sát vào vách liên nhĩ (Hình 13-3). Luồng shunt 
trái sang phải nhỏ có thể phát hiện được bằng siêu âm Doppler ở trẻ 
sơ sinh tuy nhiên luồng shunt này không có ý nghĩa huyết động học. 
Mặc dù lỗ bầu dục có thể vẫn chưa đóng hoàn toàn trong vài năm đầu 
đời nhưng một luồng shunt có ý nghĩa huyết động học chỉ có thể xảy 
ra khi có khiếm khuyết của vách tiên phát tạo nên thông liên nhĩ lỗ thứ 
phát hoặc khi bệnh nhân bị thông liên nhĩ tiên phát. 


TRƯỚC SINH SAU SINH 
THẤT PHẢI THẤTTRÁI - — THẤTPHẢI THẤT TRÁI 
Áp lực cao Áplựcthấp — Áplực thấp Áp lực cao 


Vách thứ phát —> 


Vách thứ phát —> | 

- =—-. Van đóng lại 
tưồng máu Sbâ _ 
Hồ bầu dục _--ˆ : 
tô bầu dục Vách tiên phát 


(van lỗ bầu dục) È©c:VẠCH GE ĐNRE 
8 


^ 


Hình 13-3. Cấu trúc vách liên nhĩ và lỗ bầu dục/hố bầu dục trước (A) và sau 
khi sinh (B). Trong bào thai, lượng máu tính mạch hệ thống về nhĩ phải nhiều 
và lượng máu tĩnh mạch phổi về nhĩ trái rất ít nên áp lực nhĩ phải cao hơn làm 
vách tiên phát (hay còn gọi là van lỗ bầu dục) bị đây về bên trái tạo đường 
lưu thông bắt buộc từ phải sang trái. Sau khi sinh, phế nang nở ra, oxy đi vào 
phế nang làm giảm kháng lực mạch máu phổi do đó lượng máu lên phổi tăng 
cao. Hệ quả là máu tĩnh mạch phổi về nhĩ trái tăng lên kèm với trương lực 
tĩnh mạch phổi cao hơn trương lực tính mạch hệ thông nên áp lực nhĩ trái trở 
nên cao hơn áp lực nhĩ phải. Áp lực này đầy vách liên nhĩ tiên phát ép sát vào 
vách thứ phát không cho máu thông thương. Lỗ bầu dục trước sinh trở thành 
hố bầu dục sau sinh. Sau đó quá trình xơ hóa sẽ bịt kín hoàn toàn mép dính 


giữa vách thứ phát và tiên phát. 
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II. PHÁT TRIÊN HÌNH THÁI HỌC 
3.1. Câu trúc động mạch nhó trong phỗi 

Giai đoạn phát triển hình thái của tuần hoàn phổi ảnh hưởng đến 
đáp ứng đối với các kích thích khác nhau trong giai đoạn chu sinh. Ở 
thai nhi và trẻ sơ sinh, các động mạch phôi nhỏ có tỉ suất giữa lớp cơ áo 
giữa dày và đường kính lòng mạch lớn hơn tỉ suất này ở người lớn. Sự 
gia tăng lớp cơ này là một phần nguyên nhân của sự tăng tính đáp ứng 
của mạch máu phối cũng như tăng kháng lực mạch máu phôi ở trẻ sơ 
sinh ngay sau khi ra đời. 


Các nghiên cứu ở phổi người đã nhận thấy rằng các động mạch phổi 
nhỏ so với đường dẫn khí. Các động mạch song hành cùng với đường thở 
cho đến tận phế nang. Nếu đi dọc những mạch máu này ra xa, chúng ta sẽ 
đến được một điểm mà ở đó lớp cơ áo giữa không còn bao bọc toản bộ chu 
vi của mạch máu nữa. Thay vào đó nó nhường chỗ cho những vùng được 
cơ bao bọc không hoàn toàn. Ở những động mạch chỉ được bọc cơ một 
phần này, cơ trơn được sắp xếp theo hình xoắn ốc. Các phần không có cơ 
của mạch máu này có chứa những tế bào tiền thân sinh cơ. Trong một số 
điều kiện nào đó, ví dụ như trong £hiếu øxy, những tế bào tiền thân sinh 
cơ này biệt hoá nhanh chóng thành cức tỄ bào cơ trưởng thành. Nếu 
đi dọc các mạch máu này ra xa hơn nữa, chúng ta sẽ đi đến vùng hoàn 
toàn không có cơ. Tuy nhiên, những mạch máu này vẫn có kích thước lớn 
hơn mao mạch. Ở những động mạch nảy, có một lớp tế bào ngoại mạch 
(pericyie) không hoàn chỉnh nằm dưới lớp nên của nội mô. 


Ở thai nhi gần đủ tháng, chỉ có khoảng một nửa tiêu động mạch 
trước mao mạch (những mạch máu này đi kèm với các tiểu phế quản hô 
hấp) có cơ hoặc có cơ một phần còn các động mạch đi kèm với phế nang 
thì không có cơ trơn. Trong 4 đến 6 tuần đầu sau sinh, có sự thoái 
triển dẫn của lóp cơ do giữa bọc quanh động mạch làm giảm độ dày 
tổng cộng của lớp cơ của động mạch phối nhỏ. Ở người trưởng thành, 
lớp cơ bao bọc này lại lan đến ngoại biên dọc theo các động mạch trong 
tiêu thuỳ (ra-acinar arfery). Do vậy, hầu hết động mạch đều có lớp 
cơ trơn mặc dù đây chỉ là một lớp rất mỏng. Kiểu cấu trúc trưởng 
thành này đạt được vào tuổi dậy thì. Một số rỗi loạn mạch máu phối 
thời kỳ sơ sinh (ví dụ bệnh tim bắm sinh có tăng luồng máu lên phôi) 
gây nên sự đình trệ của quá. trình thoái triển nói trên và/hoặc diễn tiến 
sớm đến kiểu cấu trúc của người trưởng thành. 
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Trong quá trình phát triển thai nhi, số lượng động mạch nhỏ tăng 
lên rất nhanh. Ở người, các nhánh động mạch phổi tiền phân thùy chính 
song hành cùng với các đường dẫn khí lớn phát triển vào tuần thứ 16 
_ của thai kỳ tuy nhiên tuần hoàn trong tiểu thùy chỉ xuất hiện chậm sau 
nảy cùng VỚI sự phát triển của phế nang. Và sau khi sinh, các động 
mạch tăng nhanh số lượng khi các phê nang phát triển. Quá trình 
này kết thúc khi trẻ được khoảng 10 tuổi. 


3.2. Dòng máu trong tuần hoàn thai nhỉ 

Ở thai nhị, trao đối khí xuất hiện tại rau thai và lưu lượng máu 
phổi thấp, chỉ cung cấp nhu cầu dinh dưỡng cho sự phát triển của phôi 
cũng như đảm bảo cho phổi thực hiện chức năng chuyển hóa hoặc 
cận tiết. Lưu lượng máu phổi ở thai cừu gần đủ tháng chiếm khoảng 
8-10% tổng cung lượng hai thất vì máu thất phải không được dẫn 
vào phối mà qua ống động mạch nở lớn để sang động mạch chủ ngực 
xuống rồi đến rau thai nhằm trao đổi khí (Hình 13-1). Áp lực trung 
bình động mạch phổi thai nhỉ tăng dân theo thai kỳ và đạt khoảng 
50 mưmHg khi thai đú tháng, cao hơn HA trung bình khoảng 1 dến 
2 mmHg. Tông kháng lực phổi cực kỳ cao ở thai nhí so với kháng lực 
của nhũ nhi hoặc người lớn. 


3.2.1. Điều hòa kháng lực mạch máu trong thai nhỉ 

Kháng lực mạch máu phổi ở thai nhỉ cao và giảm dần trong suốt 
quý thứ ba của thai kỳ. Có rất nhiều yếu tố bao gồm cả những tác động 
cơ học, tình trạng cung cấp oxy mô và sự sản xuất các chất hoạt mạch có 
tác dụng điều hòa trương lực tuần hoàn phối thai nhi. VẾu £Õ quan frọng 
nhất làm tăng kháng lực mạch máu phối thai nhỉ là áp lực oxy riêng 
phần trong máu thấp (PO, của máu ĐMP khoảng 17 đến 20 mmmH§). 
Cơ chế và vị trí chính xác của co mạch máu phối do hạ oxy trong tuần 
hoàn phối thai nhi vẫn chưa được rõ ràng. Bên cạnh môi trường oxy 
thấp, nhiều chất khác như chủ vận ơ, thromboxane A, và leukotriene 
cũng làm co mạch máu phỗi thai nhi. Tuy vậy đường như chúng đóng 
vai trò không đáng kể trong việc duy trì một kháng lực mạch máu phối 
cao. Bên cạnh sự sản xuất các chất co mạch thì tuần hoàn thai nhi cũng 
sản xuất các chất giãn mạch có vai trò điều hòa mức độ co mạch trong 
các điều kiện bình thường và có thể đóng vai trò chủ động hơn trong 
lúc thai nhi bị stress. NO có vẻ đóng vai trò đặc biệt quan trọng. Ở thai 
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cừu, ức chế tổng hợp NO làm tăng rõ rệt kháng lực mạch máu phối lúc 
nghỉ và ức chế sự giảm kháng lực phối do oxy. Hơn nữa, các nghiên cứu 
động mạch trong phổi và các chế phẩm phối biệt lập ở cừu đã cho thấy 
sự gia tăng theo mức độ trưởng thành của quá trình giãn mạch được 
điều hòa bởi NO trong giai đoạn cuối của thai kỳ cũng như giai đoạn 
sớm sau sinh. 


3.2.2. Điều hòa kháng lực mạch máu phỗi trong quá trình chuyển 
tiếp chu sinh 

Vào lúc sinh, cùng với việc phối được thông khí, kháng lực phối 
giảm xuống nhanh chóng làm tăng từ 8 dến 10 lần lưu lượng máu 
phối. Vào ngày thứ nhất sau sinh, áp lực phỗi trung bình còn khoảng 
một nửa huyết áp hệ thống. Sau khi áp lực và kháng lực phối giảm đột 
ngột, quá trình giảm diễn ra chậm hơn và đựt đến mức của người lớn 
vào khoảng 2 đến 6 tuần sau sinh (Hình 13-4). 


Áp lực 
ĐMP trung 
bình (mmHg) 


Lưu lượng 
máu phổi 
(ml/kg/ph) 


Kháng lực 
mạch máu 
phổi 
(mmHg/ml/ph/kg 


Tuần 


Hình 13-4. Những thay đổi trong áp lực động mạch phổi, lưu lượng máu và 
kháng lực mạch máu xuất hiện trong giai đoạn chu sinh [26]. 
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Các cơ chế điều hòa sự giảm kháng lực phổi và tăng lưu lượng 
máu phổi sau sinh phân lớn có liên quan đến áp lực riêng phần oxy và 
sự giãn nở cơ học của phối. Vai trò của oxy được chứng minh bằng 
một thực tế là lưu lượng máu phổi tăng khi được thở oxy lưu lượng 
cao mà không cần thông khí. Vai trò của giãn nở cơ học phổi được ì thể 
hiện ở chỗ khi phối được làm giãn bằng một hỗn hợp khí CÓ OXY nồng 
độ thấp không làm thay đổi thành phần khí máu nhưng vẫn gây được 
sự giãn mạch phổi. Các cơ chế chính xác của hiện tượng giãn mạch 
phổi do oxy trong tuần hoàn chuyển tiếp từ thai sang trẻ sơ sinh vẫn 
còn chưa rõ ràng. Tăng áp lực oxy phế nang hay động mạch làm giảm 
kháng lực mạch máu phổi có thể qua hoạt hóa trực tiếp kênh K* hoặc 
gián tiếp thông qua kích thích sự sản xuất các chất giãn mạch như PGI,, 
bradykinin, adenosine, ATP và NO. Giãn nở phôi đơn độc cũng có thê 
làm giảm kháng lực phổi thông qua các cơ chế cơ học hoặc hóa học. 
Một trong những cơ chế đó liên quan đến sự thay đỗi sức căng bề mặt 
phế nang. Một cơ chế khác quan trọng hơn là sự sản xuất và phóng thích 
prostaglandin (chủ yếu là PGI ;) xuất hiện bởi kích thích cơ học của phổi 
hoặc do sự giãn nở theo nhịp của phổi [13]. 


Nitric oxide được coi là một chất trung gian quan trọng làm giảm 
kháng lực phối vào lúc sinh có liên quan đến tăng oxy. Ví dụ ức chế 
tổng hợp NO làm giảm mức độ tăng lưu lượng máu phổi do oxy ở thai 
cừu khi cho cừu mẹ thở oxy áp lực cao hoặc thông khí có oxy trong 
tử cung. Thông khí trong tử cung mà không làm thay đổi khí máu thai 
làm tăng sự biểu hiện của øen NO synthetase nội mô ở chủ mô phổi 
của thai cừu. Sự tổng hợp này còn gia tăng hơn nữa khi thông khí với 
100% oxy. Các dữ liệu in vi/ro phát hiện có sự tăng sản xuất NO theo 
tuổi trưởng thành vào cuối thai kỳ và đầu thời kỳ sau sinh. Sự gia tăng 
này được điều hòa một phần bởi oxy. Hơn nữa, ức chế tổng hợp NO 
cấp tính lẫn mạn tính trước khi sinh đều làm giảm đáng kể sự tăng 
lưu lượng máu vào lúc sinh. Những đữ liệu nảy gợI ý răng hoạt động 
của NO có vai trò quan trọng trong tuần hoàn chuyên tiếp. đuy nhiên, 
sự giảm tức thời của kháng lực phổi trong một vài phút đầu sau sinh 
không bị giảm bởi ức chế NO nói trên. Như vậy, sự giảm kháng lực 
phối là do sự khởi đầu của thông khí và cung cấp oxy. Thứ nhất, 
giãn mạch phổi gây nên do căng giãn cơ học phổi và sự sản xuất 
prostaglandin (PGD, và PGL). Hai quá trình này có thể không liên 
quan đến sự cung cấp oxy bảo thai và gây nên một sự tăng lưu lượng 
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máu phối và giảm PVR. không nhiều lắm. Thứ hai, sự giãn mạch máu 
phổi tiếp diễn có liên quan đến sự cung cấp oxy bào thai. Quá trình 
này độc lập với sự sản xuất prostaglandin và dường như là do sự tông 
hợp NO mặc dù kích thích nào vẫn chưa được nhận diện. Cá hai cầu 
phần này cần thiết cho quá trình chuyển tiếp sang đời sống ngoài tử 
cung được diễn ra suôn sẻ. 


3.2.3. Điều hòa kháng lực mạch máu phỗi sau sinh 
Chuyển tiếp tuần hoàn phối thảnh công từ đời sống trong tử cung ra 
đời sống ngoài tử cung được đánh dấu bởi sự duy trÌ giường mạch phổi 
ở trạng thái giãn và có kháng lực thấp. Các bằng chứng gợi ý rằng sự 
phóng thích NO ở mức cơ bản và sự tăng nồng độ GMP vòng sau đó điều 
hòa một phần kháng lực mạch mắu phôi thấp ở trạng thái nghỉ của trẻ sơ 
sinh. Các chất hoạt mạch khác bao gồm histamine, 5-hydroxytryptamine, 
bradykinin và các chất chuyên hóa của arachidonic acid qua con đường 
cyclooxygenase và lipoxygenase cũng có vai trò trong điều hòa trương 
lực mạch máu phôi sau sinh. Tuy vậy, vai trò của chúng vẫn chưa được 
làm sáng tỏ. Hai trong sô những yếu tÔ quan trọng nhất ảnh hưởng 
đến kháng lực phỗi trong giai đoạn saw sinh là nông độ oxy và pH. 
Giảm áp lực 0xy và giảm pH gây nên co mạch máu phôi. Hạ OXY phế 
nang làm co tiêu động mạch phối, chuyển máu ra khỏi vùng phổi thiếu 
oxy đến vùng phối được cung cấp oxy tốt hơn nhờ đó tăng cường tương 
xứng thông khí/tưới máu. Đáp ứng này của mạch máu phổi là độc nhất 
và có mức độ lớn hơn ở động vật trẻ so với động vật trưởng thành. Thực 
tế, ở hầu hết giường mạch (kế cả mạch máu não) hạ oxy là yếu tố gây 
giãn mạch mạnh. 


Cơ chế chính xác của co mạch phôi đo hạ oxy vẫn chưa được hiểu 
hoàn toàn nhưng đường như liên quan đến sự thay đổi nồng độ tại chỗ 
của các gốc oxy phản ứng (zeactive oxygen species, RO8). Các chất 
này điều hòa các kênh K* và Ca'* phụ thuộc điện thế. Nhiễm toan làm 
mạnh hơn đáp ứng co mạch do hạ oxy trong khi nhiễm kiỀm có tác 
dụng ngược lại. CƠ chế chính xác của tính đáp ứng của mạch máu phôi 
được điều phối bởi pH vẫn còn phải được làm sáng tỏ thêm nhưng có 
vẻ độc lập với PaCO,. Các dữ liệu đã gợi ý rằng kênh K+ cũng có thể 
đóng vai trò quan trọng trong điều hòa những đáp ứng này. Tác động 
lên áp lực oxy phế nang và pH động mạch hệ thống là những chiến lược 
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cơ bản làm thay đổi trương lực mạch máu phổi trong hồi sức. Tăng oxy 
phế nang và nhiễm kiểm thường được sử dụng để hạ trương lực mạch 
máu phổi vì chúng thường đảo ngược được tình trạng co mạch máu 
phổi mà ít có ảnh hướng đến tuần hoàn hệ thống. Tuy nhiên, nên tránh 
gây nhiễm kiểm nặng vì hạ CO, máu nặng hoặc nhiễm kiêm nặng lại có 
tác động xấu đến lưu lượng máu não. 


Mặc dù phổi được phân bố rất nhiều thần kinh nhưng tác động 
của hẳn kinh không đúng vai trò quan trọng trong duy trì trương 
lực mạch máu cơ bản. Tuy nhiên vì các receptor thân kinh thể dịch 
của phối nhạy cảm với các chất chủ vận ơ-adrenergic, J-adrenerdic và 
dopaminergic nên các tác nhận vận mạch kích thích các thụ thể này 
cũng sẽ có tác động đến trương lực mạch của cả tuần hoàn hệ thống lẫn 
tuần hoàn phối. Vì những thay đỗi trong trương lực mạch khi có mặt các 
tác nhân này phụ thuộc vào trương lực tương đối của một giường I mạch 
máu ở một thời điểm nhất định nên đáp ứng với các tác nhân này rất khó 
. đễ tiên đoán ở từng bệnh nhân cụ thể trong đơn vị hồi sức. 


3.3. Tuần hoàn chu sinh trong một số bệnh tim bắm sinh 

Trong một số bệnh tim bẩm sinh có thông thương trái phải ở tầng 
thất hoặc đại động mạch hoặc trong tìm bâm sinh một thất chức năng, 
lưu lượng máu phối và hệ thông phụ thuộc rất lớn vào cân bằng 
kháng lực của hai hệ này. Các bệnh lý điển hình trong nhóm này có 
thể kế: thông liên thất lỗ lớn, cửa số phế chủ, thân chung động mạch, 
còn ống động mạch lớn, tim một thất chức năng nhưng không có hẹp 
phối. Trong những bệnh lý này, ngay sau sinh, do kháng lực mạch máu 
phổi còn cao nên lượng máu lên phối không quá nhiều. Do đó trong 
những tuần đầu sau sinh, trẻ có thể không có biểu hiện suy tim. Tuy 
nhiên sau hai đến bốn tuần, khi áp lực và kháng lực mạch máu phổi 
giảm xuống rõ rệt, chênh lệch áp lực và kháng lực tuần hoàn hệ thống 
/ tuần hoàn phổi tăng lên. Hậu quả là máu sẽ chủ yếu đi từ tuần hoàn 
hệ thông sang tuần hoàn phổi gây ứ máu phổi, tăng lượng máu trở về 
nhĩ trái rồi sau đó lại tắng máu lên tuần hoàn phổi. Lúc này trẻ sẽ xuất 
hiện triệu chứng suy tim với các biểu hiện ban đầu là thở nhanh, vã mỗ 
hôi, bú ngắt quãng...kèm theo là tăng tần suất viêm hô hấp, đặc biệt 
là viêm đường hô hấp dưới. 
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Một số trường hợp bệnh lý nói trên sẽ diễn tiến nặng đột ngột nếu 
thầy thuốc cho trẻ thở oxy liều cao (thường là do thấy trẻ khó thở). Một 
trong những lý do là oxy có khả năng làm giãn mạch máu phổi cực 
mạnh. Giãn mạch máu phổi làm giảm đột ngột kháng lực mạch máu 
phổi, làm tăng lượng máu từ tuần hoàn hệ thống sang tuần hoàn phổi 
gây nên hậu quả thiếu máu tuần hoàn hệ thống trong khi lại làm ngập 
lụt phối. 


Trong một bệnh lý đặc biệt khác nữa là bất thường xuất phát động 
mạch vành trái từ động mạch phối. Trong thời kỳ bào thai và sơ sinh 
sớm, áp lực và kháng lực phổi còn cao, máu từ phổi có thể đi vào động 
mạch vành trái để nuôi cơ tim cho dù là máu này có bão hòa oxy thấp. 
Khi kháng lực và áp lực mạch máu phổi giảm xuống, máu sẽ không 
đi từ ĐM phối vào tuần hoàn vành nữa mà đi ngược lại. Lúc này, tưới 
máu cơ tim sẽ giảm xuống, trẻ bắt đầu biểu hiện rõ dần các triệu chứng 
thiếu máu cơ tim, suy tim do thiếu máu cục bộ cơ tim. Thớ oxy liều cao 
không cân nhắc trong trường hợp này cũng có thể không có lợi vì có thể 
làm giảm nặng áp lực và kháng lực phỗi. 


Một ví dụ điển hình nhất về tầm quan trọng của cân bằng 
kháng lực mạch máu phỗi và mạch máu hệ thông là trong hồi sức 
sau phẫu thuật Norwoød. Norwood là phẫu thuật bước một trong ba 
bước phẫu thuật điều trị hội chứng tim trái thiểu sản. Sau phẫu thuật 
Norwood, trẻ có một thất chức năng bơm toàn bộ cung lượng tim vào 
động mạch chủ. Máu vào tuần hoàn phổi chỉ bằng một ống nối từ ĐM 
chủ vào ĐM phổi (Shunt Blalock - Taussig). Lúc này có thể xem tuần 
hoàn phối và tuần hoàn hệ thống là hai bình thông nhau. Máu sẽ đi từ 
nơi có áp lực cao đến nơi có áp lực thấp. Nếu kháng lực phôi quá thấp, 
máu sẽ đi chủ yếu vào phối gây ngập lụt cơ quan trao đổi khí này và 
đồng thời làm thiếu máu tuần hoàn phổi (não, thận, ruột). Ngược lại, 
nếu kháng lực mạch máu phổi quá cao, máu sẽ không vào tuần hoàn 
phổi đủ để trao đi khí làm bão hòa 0xy toàn thân giảm xuống gây 
nên hậu quả nặng nề. Hồi sức sau phẫu thuật Norwood được ví như 
người đi thăng bằng trên dây qua hẻm núi sâu. Thực tế, đây được 
xem là một trong những thách thức lớn nhất trong hồi sức phẫu thuật 
tìm bắm sinh. 
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ĐM dưới đòn trái — 


BT shun.. 


ĐM phối — 


Hình 13-5. Phẫu thuật Norwood giai đoạn I trong điều trị hội chứng tim trái 
thiểu sản. Trong hội chứng thiểu sản tim trái, thất trái và ĐM chủ bị thiểu 
sản nặng nề và tim có một thất chức năng có hình thái thất phải. Phẫu thuật 
Norwood giai đoạn I gồm tái tạo mở rộng ĐM chủ lên và cung động mạch chủ, 
cắt đứt thân chung ĐM phổi và phẫu thuật tạo thông nối ĐM chủ - ĐM phổi 
bằng ống ghép nhân tạo (phẫu thuật Blalock-Taussig shunt cải tiến). Ta thấy 
toàn bộ máu tĩnh mạch hệ thống và máu tĩnh mạch phối đỗ về tim sẽ được 
trộn lẫn trong tim và được bơm vào ĐM chủ. Máu đến phối để trao đỗi khí phải 
từ ĐM chủ đi qua BT shunt. Như vậy, hai hệ tuần hoàn hệ thống và phối kết 
nối nhau qua BT shunt. (Nguồn: Website Boston's Children Hospital). 


1V. LƯU LƯỢNG MÁU PHÔI SAU SINH : 

Một số yếu tố khác, độc nhất của phổi, ảnh hưởng đến lưu lượng 
máu phối bên cạnh trương lực mạch máu phôi. Khi ở tư thế đứng, do 
trọng lực nên áp lực phi trung bình tăng dần từ đỉnh phổi xuống đáy 
.phổi nhưng áp lực phế nang thì tương đối hằng định trong toàn bộ 
phổi. Như vậy, zvơng quan giữa áp lực bên trong lòng mạch và áp 
lực phế nang không dồng nhất ở các vùng phối khác nhau mà nó 
phụ thuộc vào độ cao bên trong phổi. Mỗi tương quan này càng trở 
nên phức tạp do những tác động của sự căng phổi lên áp lực mạch máu 
phổi. Tác động này lại phụ thuộc vào tương quan không gian giữa phế 
- nang và mạch máu. Các mạch máu phổi được phân thành ngoài phế 
nang, góc hoặc trong phế nang. Các mạch máu ngoài và góc phế nang 
tăng kích thước khi phổi căng giãn do chủ mô phối kéo thành mạch 
máu theo hướng ly tâm. Tuy nhiên, các mạch máu trong phế nang lại 
có liên quan trực tiếp đến các phế nang và như vậy lại bị xẹp lại khi 
phế nang căng lên. 
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Đề đặc tính hóa mối tương quan này, West đã chia phổi thành ba 
_⁄vùng lý thuyết đi từ đỉnh phổi xuống đáy phổi và dựa vào tương quan 
__ giữa áp lực ĐM phối (PAP) hay áp lực dòng máu vào, áp lực phế nang 
(Pav) và áp lực tĩnh mạch phối (Pven) hay áp lực dòng máu đi ra. Về 
mặt lý thuyết thì sẽ không có dòng máu đi vào vùng I do Pav lớn hơn 
PAP hay Pav > PAP > Pven. Trong vùng này, các mạch máu trong phế 
nang bị xẹp. Trên lâm sàng, vùng I như vậy không tồn tại ở phối lành vì 
rõ ràng dòng máu có đi đến đỉnh phối. Chính các mạch máu ngoài phế 
nang và góc vẫn mở giúp duy trì dòng máu đến được đỉnh phổi. Ở vùng 
II, PAP lớn hơn Pav và do vậy dòng máu không phụ thuộc vào áp lực 
dòng máu đi ra hay PAP > Pav > Pven. Trong vùng này, dòng máu tăng 
lên ở phần thấp của phối vì chỉ có PAP bị ảnh hưởng bởi trọng lực chứ 
không phải Pav. Trong vùng II, lưu lượng máu được quyết định bởi 
mối tương quan bình thường giữa PAP và Pven hay áp lực máu vào trừ 
đi áp lực dòng máu đi ra. Trong vùng này, lưu lượng máu không thay 
đổi đáng kế ở phân dưới của phổi như ở trong vùng II vì trong lực ảnh 
hưởng đến PAP và Pven như nhau hay PAP > Pven > Pav (Xem thêm 
Chương T1). Sau đó, người ta cũng đã mô tả thêm một vùng nữa, vùng 
- IV, trong đó lưu lượng máu phổi giảm ở phần tận đáy của phối. Sự giám 
này xảy ra là đo tác động trọng lượng phôi lên mạch máu ngoài phế 
nang và mạch máu góc. Trọng lượng phổi sẽ chèn ép làm tăng sức cán 
và giảm thông khí ở vùng đáy làm gây nên các vùng thiếu oxy tương đối 
và do vậy đưa đến tình trạng co mạch phối do hạ oxy. 


Trong điều kiện bình thường, lưu lượng máu phổi chủ yếu được 
quyết định bởi vùng III. Tuy nhiên, trong điều kiện bệnh lý, những 
điều kiện ít thuận lợi hơn có thể chiếm ưu thế. Đặc biệt quan trọng 
đối với hồi sức nhỉ khoa là ảnh hưởng của thông khí áp lực dương 
với mức áp lực đỉnh thở vào cao. Tăng áp lực phế nang có thể làm 
giãn vùng lI và cho phép vùng l thực sự hiện diện làm bất tương 
xứng thông khí/tưới máu tạo shunt trong phổi gây hạ oxy máu và tăng 
carbonic. Tương tự, viêm phổi và phù phổi có thể làm tăng vùng IV. 
Cuối cùng, hạ huyết áp do các nguyên nhân khác nhau như xuất huyết 
có thể tăng vùng ï và vùng II. 
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Chương 14 
TƯƠNG TÁC TIM PHÓI 


Thuật ngữ tương tác tim phối (cardiopulmonary interaction) mô tả 
tương quan sinh lý giữa nhịp tự thở hoặc nhịp thông khí cơ học với hệ 
tim mạch. Những tương tác nảy có thể được khuếch đại hoặc trở nên 
bất thường trong một số trạng thái bệnh lý. Các tương tác phức tạp hiện 
diện ở bệnh nhân mắc bệnh tim bẩm sinh, đặc biệt là nhũ nhi và trẻ 
nhỏ ngay sau khi được phẫu thuật tim đã được nghiên cứu rất sâu rộng. 
Thông khí cơ học có tác động rất lớn, cả tốt lẫn xấu, lên chức năng tim 
mạch. Thông khí cơ học hiện nay được sử dụng thường quy như là một 
công cụ huyết động ở một số nhóm bệnh nhân. Chương này bao gồm 
tổng quan về lịch sử của sự tiến triển về hiểu biết sinh lý tương tác tim 
phôi và bàn luận về tương tác giữa thông khí và hệ tim mạch đặc biệt 
quan tâm đến nhữ nhi và trẻ em mắc bệnh tim bắm sinh hoặc mắc phải 
được điều trị trong đơn vị hồi sức. 


I. ĐÔI NÉT LỊCH SỬ 
1.1. Từ hơi thở sự sống đến mao mạch 

Một trong những tương tác tìm phổi nền tảng nhất là sự trao đổi khí 
và vai trò quan trọng của nó đã được nhận biết hàng từ thiên niên kỷ 
trước. Người Hy Lạp cổ đại đã gọi không khí mà chúng ta thở là “hơi 
thở của sự sống”. Galen, thầy thuốc Hy Lạp được trọng vọng nhất sau 
Hippocrates, đã kết luận rằng phối có chức năng cung cấp máu nóng từ 
không khí được hít vào và được mang đến tìm. Ông ta cũng mô tả chức 
năng của máu tĩnh mạch và động mạch. Máu tĩnh mạch có chức năng 
dinh dưỡng và máu động mạch có chứa sinh khí (sneuma hay spirituous 
air) mang sự sống từ tim đến các cơ quan sinh tử trong cơ thể. Lúc này, 
chưa tồn tại. khái niệm tim là một bơm cơ như hiện nay. Thay vào đó, 
Galen cho rằng tim hút máu từ các tĩnh mạch trong thì tâm trương chủ 
động và đưa máu đến động mạch thông qua các lỗ nhỏ vi thê ở ở vách liên 
thất. Sinh lý tìm mạch của Galen đựa trên nền tảng cho rằng máu được 
đưa đi một chiều đến các cơ quan mà không quay trở lại tìm. Điều này 
đồng nghĩa với việc cơ thể liên tục sản xuất máu. 
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Các nhà sinh lý học thế kỷ thứ XVI đã thách thức các lý thuyết của 
Galen. Servetus, một bác sĩ người Tây Ban Nha, đã mô tả chính xác 
sự dịch chuyển máu trong động mạch phổi, qua phổi và trở về các fĩnh 
mạch phổi và trong thời gian này nó chuyển màu khi được trộn với khí 
hít vào. Bác sĩ này này đã viết rằng sự thở ra đã làm sạch máu và máu từ 
các tĩnh mạch phổi được kéo về tim trái trong thì tâm trương. Như vậy, 
Servetus là người đầu tiên mô tả chính xác sinh lý tim mạch và đưa ra 
ý kiến mới rằng tuần hoàn của máu giữa tim và phổi cũng như sự đóng 
góp của thông khí vào quá trình này là một quá trình liên tục. Vào đầu 
thế kỷ XVII, William Harvey kết luận rằng “năng lượng” từ thất phải 
và thất trái đây máu đi theo nhịp đến phối và đến toàn bộ cơ thể. Ông đã 
nhận thấy rằng trong phổi, một dạng “thông thương” vi thể nào đó giữa 
động mạch và fĩnh mạch phải hiện diện để không khí được hít vào có 
thể được kéo vào trong máu rồi trở về tim trái. Tương tự, ở Các cơ quan 
cũng phải có một sự thông thương như vậy thì các tổ chức của cơ thể 
mới có thể thải loại được những chất không mong muốn. Tuy nhiên bản 
thân Harvey không có khả năng nhận diện những kênh như vậy. Vào 
những năm 1660, Malpighi đã hoàn chỉnh mô tả của Harvey khi ông 
nhận thấy sự di chuyển của máu qua các mao mạch trong phổi và ở các 
cơ quan khác. Như vậy, bí ân của các cơ chế sinh lý của quá trình trao 
đổi khí đã được giải mã các đây vài thế kỷ. 


1.2. Hô hấp và sự nảy cúa động mạch 

Nắm chắc trong tay những hiểu biết rành mạch về tuần hoàn và các 
cơ chế trao đôi khí, các nhà khoa học bắt đầu khám phá mỗi quan hệ 
giữa dòng máu và áp lực trong mạch máu trong khi hô hấp. Năm 1733, 
Đức Cha Stephen Hales, đồng thời cũng là một nhà khoa học, đã quan 
sát thấy máu động mạch có nhịp nảy khi ông đưa ống sậy trực tiếp vào 
động mạch của ngựa đang sống. Đức Cha cho rằng phải tồn tại một cái 
gì đó như là áp lực máu trong lòng mạch và sau đó cũng chính ông là 
người đầu tiên tiến hành đo áp lực này. ;fephen Hales nhận thấy áp 
lực máu giảm xuống trong thì hít vào và tăng lên trong thì thở ra ở 
động vật mạnh khóc. 

Năm 1871, Kausemaul nhận thấy ở bốn bệnh nhân bị viêm màng 
ngoài tim do lao bị mất mạch quay khi hít vào nhưng sau đó có mạch 


lại trong thì thở ra. Kaussmaul gợi ý rằng hiện tượng này có thể được 
gọi là "mạch nghịch thường" (0ulsus paradoxus). Đây có thể là tư liệu 
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Tương tác tim phổi 


sớm nhất của nhân loại về tương tác tim phối bệnh lý. Mặc dù cụm từ 
mạch nghịch thường đã được sử dụng từ ngày ấy đến nay nhưng hiện 
tượng này, liên quan đến tràn dịch màng tim gây chèn ép, không có 
tính nghịch thường mà thực tế nó chỉ là sự khuếch đại của một sinh 
lý bình thường. 


1.3. Đo áp lực bên trong mạch máu | 


Stephen Hales là người đầu tiên đo trực tiếp áp lực bên trong mạch 
máu. Tuy nhiên, ông đã sử dụng những ống lớn do đó không thích hợp 
với việc sử dụng ở người và thậm chí ở những động vật nhỏ. Gần hai 
thế kỷ sau đó, Werner Forssman vào năm 1929 đã lần đầu tiên tự tay 
luồn catheter niệu khoa từ tĩnh mạch cánh tay vào tim và phát kiến ra 
kỹ thuật đưa catheter vào trong lòng mạch. Kỹ thuật thông tim này đã 
mở được “chiếc hộp của Pandora” cho các nhà sinh lý tim mạch. Các 
catheter trong tim cho phép các nhà sinh lý học có thể đo liên tục áp lực 
bên trong lòng mạch, tính toán lưu lượng và kháng lực mạch và thám 
sát một cách có khoa học sự tương tác tim phôi trong điều kiện sinh lý 
và bệnh lý. 


1.4. Nghiên cứu tương tác tìm phổi xâm nhập 

Trong một trong những khảo sát sinh lý học ¡w vivo quan trọng nhất 
mọi thời đại, André Cournand, Dickinson Richards và cộng sự của họ 
đã tiến hành một loạt hàng trăm nghiên cứu vẻ sinh lý tim phổi bình 
thường cũng như sinh lý bệnh tim phổi ở người trưởng thành khoẻ mạnh 
cũng như ở người trưởng thành có suy tim. Ở đây chúng tôi không thể 
mô tả hết được những thành quả từ các nghiên cứu sâu rộng của họ. Tuy 
nhiên, một vài những kết quả quan trọng nhất liên quan đến trẻ em trong 
đơn vị hồi sức sẽ được trình bày trong các phần tiếp theo sau. 


1.4.1. Ảnh hưởng khác nhan của tự thở lên thất phải và thất trái ở người 

Một trong những khảo sát sinh lý học đầu tiên của Cournand và CS 
là nghiên cứu về ảnh hưởng của tự thở lên cung lượng thất trái và thất 
phải ở người trưởng thành khoẻ mạnh. Hứ vào tực nhiên làm tăng thể 
tích nhát bóp của thất phải và giảm thể tích nhát bóp của thất trái. 
Điều trái ngược xảy ra trong thì thở ra. Kết quả này một lần nữa nhắn 
mạnh “mạch nghịch thường” là sự khuếch đại của tương tác tìm phôi 
bình thường. 
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-1-4.2. Mạch máu phối 
` Co mạch máu phổi do thiếu oxy và shumi trong phổi, một tương 
tác tim phối cơ bản, còn được gọi là cơ chế Enler - Liestrand. Đây là 
một trong những cơ chế đầu tiên được chứng minh nhờ thông tim trong 
phòng thí nghiệm. Trong một nghiên cứu chi tiết trên mèo khoẻ mạnh 
được gây mê, von Euler và L1lJestrand đã chứng minh được rằng, thông 
khí vùng với phân suất oxy thở vào 0,1 hoặc với một phân suất CO, 
thở vào là 0,19 làm tăng áp lực động mạch phổi kèm theo co mạch tại 
chỗ và luồng shunt dẫn máu ra khỏi vùng phôi đó để đến các vùng phôi 
khác. Năm 1947, Cournand và cộng sự khẳng định rằng co mạch máu 
phối do hạ oxy cũng xuất hiện ở người lớn. 


1.4.3. Thông khí áp lực dương về cung lượng từm 


Dựa trên một số quan sát có tính giai thoại rằng thông khí áp lực 
đương làm giảm cung lượng tim, nhóm Cournand quyết định khám phá 
mối tương quan giữa áp lực đường thở (hoặc áp lực khoang màng phổi) 
với cung lượng tim. Họ đã tiền hành các nghiên cứu băng cách sử dụng 
các dụng cụ xâm nhập ở những người lớn khoẻ mạnh được thông khí 
áp lực dương không xâm lắn qua một mặt nạ. Cournand đã chỉ ra rằng 
trong thông khí nhân tạo áp lực dương với áp lực đường thở cao và 
không bao giờ giảm về mức áp suất khí quyền thì cung lượng tim giảm 
khoảng 15%. Tuy nhiên, cũng trên cùng những người tình nguyện, cung 
lượng tim được duy trì nếu chỉ sử dụng áp lực đường thở trung bình 
thấp (Hình 14-1). 
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Hình 14-1. Ảnh hưởng của thông khí áp lực dương qua mặt nạ lên cung 
lượng tim ở người tình nguyện khỏe mạnh [33]. 


1.4.5. Thông khí áp lực dương và đỗ đây thất phái 

Trong loạt nghiên cứu ở người tình nguyện thông khí áp lực dương 
qua mặt nạ, nhóm Cournand đã phát hiện ra cơ chế chịu trách nhiệm 
cho sự thay đổi cung lượng tim trong thông khí áp lực dương ở người 
khoẻ mạnh. Nhóm đã nhận thấy răng tăng áp lực đường thở (hay á áp lực 
khoang màng phổi) trung bình gây nên sự giảm tương ứng của đỗ đầy 
thất phải và đây là cơ chế chính làm giảm cung lượng tim: 


Áp lực đỗ đầy thất phải = RVEDP - Ppl 


Trong đó RVEDP là áp lực thất phải cuối kỳ tâm trương và Ppl là 
áp lực khoang màng phôi. 
Cournand khuyến cáo răng để giảm thiểu những rối loạn tuần hoàn 
thì trong thì thở vào: 
- Áp lực nên tăng dần dần và sau đó áp lực nên giảm đột ngột 
đồng thời, 


209 


._ SINH LÝ TIM MẠCH - ứng dụng trong lâm sàng 


- Áp lực đường thở trung bình nên cài đặt càng thấp (gần với áp 
suất khí quyển) càng tốt, 


- __ Thời gian thởra ít nhất phải bằng hoặc dài hơn thời gian thở vào. 


Những khuyến cáo này phần lớn vẫn đứng vững trước những thách 
thức của thời gian và ngày nay được xem như là các nguyên lý cơ bản 
của thông khí áp lực dương trong hôi sức người lớn lân trẻ em. 


H. CÁC VÉU TÔ QUYÉT ĐỊNH THẺ TÍCH NHÁT BÓPTHÁT PHẢÁI 


Trong đa số trường hợp thì thể tích nhát bóp ‹ chủ yếu được quyết 
định bới đỗ đầy thất phải (tiền tải). Ấp lực trong lồng ngực là một yêu 
tổ quyết định then chỗt ở người khoẻ mạnh lẫn người bệnh. Những 
cơ chế này được giải thích ở phần tiếp theo. 


2.1. Áp lực trong lồng ngực và tiền tải thất phải 

Mẫu tĩnh mạch trở về tìm phải là một quá trình thụ động dựa trên 
chênh áp giữa tuần hoàn tĩnh mạch ngoại biên, các tĩnh mạch lớn ngoài 
lồng ngực và tim phải. Ở mức độ đơn giản nhất, tuần hoàn có thể được 
xem như là một “mô hình ba khoang” gồm lồng ngực, bụng và ngoại 
biên (Hình 14-2). Các phần ngoại biên có áp lực tương đối hằng định 
gần bằng với áp lực khí quyền. Các tĩnh mạch lớn ngoài gan (nằm trong 
ô bụng) cũng thay đối theo nhịp hô hấp chủ yếu là do di động của cơ 
hoành. Các tĩnh mạch trong gan và thất phải chịu tác động của áp lực 
khoang màng phỗi. 


2.2. Hít vào tự động và tìm phải 

Trong thì hít vào chú động, áp lực mảng phổi trở thành âm và áp 
lực nhĩ phải trung bình giảm xuông. Cũng trong thì hít vào, cơ hoành đi 
xuống làm tăng áp lực tác động lên các tĩnh mạch lớn ngoài lồng ngực. 
Như vậy, hồi lưu tĩnh mạch phối từ khoang bụng và từ ngoại biên sẽ 
tăng lên trong thì hú vào vì chênh áp lúc này tạo thuận lợi cho dòng 
máu đồ về lồng ngực (Hình 14-2). 
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Ngoại biên 


ˆTMCT 
¡ Đpl Ð ng 
nh , Lông ngực 
Cơ hoành: 
TMIlớn _ Ổbụng 
Patmos \ — 
XÁC uần hoàn : Ngoại biên 


` hệ thống ⁄ 


Z5".  À  TÀÌ sa. ca... 


Hình 14-2. Mô hình tuần hoàn "ba khoang”. TMCT: tĩnh mạch chủ trên; TMCD: 
tĩnh mạch chủ dưới; Ppl: áp suất khoang màng phổi; Paimos: áp suất khí 
quyền; TM lớn: tĩnh mạch lớn ngoài lồng ngực; TT: thất trái; TP: thất phải [33]. 


Tương tác giữa tĩnh mạch đỗ về (thường tương đồng với cung 
lượng tim), áp lực nhĩ phải và áp lực khoang màng phối thực ra rất 
phức tạp. Mặc dù ba khoang này có liên quan chặt chẽ nhưng chúng 
đồng thời cũng độc lập với nhau. VÍ dụ, tăng lượng máu tĩnh mạch 
trở về khi áp lực khoang màng phối giảm xuông không phải là không 
có giới hạn. Ngược lại, ngay cả đối với người khoẻ mạnh thì trong 
lúc thở sâu tim phải dần dần trở nên quá tải thể tích. Nghiên cứu của 
Arthur Guyton đã giúp chúng ta hiểu rõ hơn về tương tác này. Trong 
một nghiên cứu quan trọng ở chó, Guyton chứng minh ứôn £gi một 
áp lực nhĩ phải trung bình tới hạn mà nếu dưới ngưỡng đó thì hồi 
lưu tĩnh mạch hệ thông không thể tăng lên được nữa. Ở người khoẻ 
mạnh, ngưỡng này đạt được ở mức áp lực trung bình nhĩ phải vào 
khoảng 0 đến -5 mmHg. Ở áp lực nhĩ thấp hơn nữa, các tĩnh mạch lớn 
trong lồng ngực có khuynh hướng xẹp lại và cản trở một cách cơ học 
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luồng máu tĩnh mạch trở về và ngăn không cho tim phải bị quá tải thể 
tích. Tuy nhiên nếu ở một áp lực khoang màng phổi nhất định nào đó 
thì nếu cho dịch chảy nhanh, áp lực nhĩ phải và hồi lưu tĩnh mạch hệ 
thống (và cùng với đó là cung lượng tim) có thể tăng lên. Như vậy, 
trong những giới hạn sinh lý bình thường, thì chính áp lực nhĩ chứ 
không phải áp lực khoang màng phối quyết định giới hạn của luồng 
máu tĩnh mạch trở về (Hình 14-3) 


ỨC 


Áp lực 
khoang 
+2mmHg - màng phổi 


0 mm Hg 


Cung lượng tim 


4 -2 0 +2 +4 +6 +10 
Áp lực nhĩ phải 


Hình 14-3. Tương quan giữa áp lực nhĩ trái và cung lượng tim ở các mức 
áp lực khoang màng phối khác nhau. Biểu đồ này được xây dựng dựa trên 
công trình của Guyton có tác dụng mình họa tương tác giữa áp lực khoang 
màng phổi, áp lực đỗ đầy nhĩ phải và cung lượng tim (hay tĩnh mạch trở về) ở 
những cá thể khoẻ mạnh. Đường liền nét đứng cho thầy cung lượng tim tăng 
lên như thế nào ở một áp lực nhĩ phải cố định khi áp lực khoang màng phổi 
trở nên âm. Ngược lại, hễ áp lực khoang màng phổi tăng lên mỗi 2mmHg thì 
áp lực nhĩ phải cũng phải tăng lên 2mmHg để duy trì cung lượng tim. Đường 
cong cũng cho thấy rằng trong giới hạn cho phép nào đó thì khi áp lực khoang 
màng phổi tăng lên, cung lượng tim vẫn có thể được duy trì nếu tăng áp lực 
nhĩ phải (ví dụ như bằng cách đỗ dịch) [33]. 


2.3. Áp lực thở vào đương và thất phải 


Trong thông khí áp lực đương, xảy ra tỉnh trạng ngược lại với 
những gì mô tả ở trên. Khi áp lực trong lồng ngực càng lúc cảng dương 
thì áp lực nhĩ sẽ tăng lên và chênh áp tĩnh mạch giữa tĩnh mạch ngoại 
biên, tĩnh mạch lớn ngoài lồng ngực và nhĩ phải sẽ giảm xuống. Phản 
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ứng này đưa đến giảm tiền tải thất phải và về mặt lý thuyết thì có thể 
làm giảm thể tích nhát bóp thất phải. Tuy nhiên, trong hệ tuần hoàn 
khỏe mạnh, việc sử dụng các chiến lược thông khí nhạy bén (áp dụng 
nguyên lý Cournand) cùng với đáp ứng thụ thê áp lực bù trừ nội tại sẽ 
làm giảm đáng kế ảnh hưởng lý thuyết nói trên và biểu hiện lâm sàng 
rõ ràng dường như ít xảy ra. Ở áp lực trong lồng ngực cao hơn thì cung 
lượng tim có thể giảm xuống ngay cả với một tim khoẻ mạnh. Việc sử 
dụng dung dịch tỉnh thể có thể giúp phục hồi tiền tải thất phải và cung 
lượng tim (Hình 14-3). 


Để hiểu rõ thêm về vai trò của hồi lưu tĩnh mạch, áp lực nhĩ phải, 
áp lực cuối tâm trương trong điêu hòa cung lượng tim, xin xem thêm 
Phân 42 Chương 5. 


2.4. Áp lực trong lầng ngực và hậu tải thất phải 

Nếu lưu lượng tĩnh mạch trở về là yếu tô duy nhất quyết định cung 
lượng tim trong thông khí áp lực dương thì chúng ta có thể tiên đoán 
rằng nếu chức năng cơ tim bình thường thì việc đỗ đầy tĩnh mạch có thể 
duy trì được cung lượng tim khi áp lực đường thở trung bình tăng lên. 
Tuy nhiên, điều này không phải luôn luôn như vậy. Trong một nghiên 
cứu quan trọng ở chó được thông khí áp lực đương có áp đực dương cuôi 
kỳ thở ra (PEEP) bằng, 20 cmH,O, Henning nhận thầy rằng việc truyền 
dịch tỉnh thể không thể đưa thể tích nhát bóp TP về giá. trị bình thường 
cho đù nó có thể phục hồi hoàn toàn tiền tái TP. Cơ chế giải thích hiện 
tượng này là áp lực đường thở cao và thể tích phổi lớn tác động trực 
tiếp lên kháng lực mạch máu phổi và hậu tải TP do vậy có ảnh hưởng 
lên chức năng thất phải. 


Sự phụ thuộc lẫn nhau của phổi (pulmonary interdependence) mô 
tả mỗi tương quan giữa thể tích phổi (hay độ căng giãn phé nang) và 
tỉnh trạng mạch máu phổi (Hình 14-4). Khi thê tích phối tăng từ thể tích 
cặn lên dung tích chức năng thì các mạch máu chủ mô phổi ngoài phế 
nang cũng tăng đường kính và được “kéo thắng” do đó kháng lực mạch 
máu phôi giảm xuông. Nếu sử dụng áp lực dương trong lồng ngực, thể 
tích phổi sẽ tăng lên trên mức FRC, các mao mạch phế nang sẽ trở nên 
bị kéo căng và đường kính lòng mao mạch sẽ nhỏ lại do đó kháng lực 
mạch máu phối sẽ tăng lên. Trong thực hành, hiện tượng này sẽ xuất 
hiện khi sử dụng PEEP cao (thường là trên 0cm nước). 
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Tổng 
k-) 
5 Mạch máu 
> ; phếnang 
H s* 
& ` ⁄ 
THỜ Mạch máu 


S-eedgesresaasmomee chủ mô 


RV FRC TLC 
Thể tích phổi 


Hình 14-4. Các thể tích phổi và kháng lực mạch máu phối. Mặc dù thể tích phối 
có tác động theo hướng ngược nhau lên mạch máu phế nang và mạch máu chủ 
mô phôi, cả hai loại mạch máu này có kháng lực phổi thấp nhất khi phối có thể 
tích bằng dung tích cặn chức năng (FRC). Như vậy, kháng lực phổi thấp nhất 
ở dung tích cặn chức năng. RV: thể tích cặn; TLC: dung tích phổi toàn bộ [33]. 


Giảm thể tích phổi xuống dưới FRC làm tăng kháng lực mạch máu 
phổi và L trong trường hợp thể tích phối thấp, sự Bia tăng này càng trở nên 
nặng nề hơn do hiện tượng co mạch phối do thiểu oxy (Hình 14-4). Sự 
kết hợp này có thể gây nên xáo trộn về huyết động học ở một số nhóm 
bệnh nhi. Tăng áp phổi làm tăng đáng kẻ tỉ lệ tử vong ở nhũ nhi sau 
phẫu thuật đóng thông liên thất, sửa chữa hồi lưu TM phổi bất thường 
hoàn toàn hoặc sau phẫu thuật chuyền vị đại động mạch. 


IH. ÁP LỰC BÊN TRONG LỎNG NGỰC VÀ THÁT TRÁI 


Thể tích nhát bóp thất trái được quyết định bởi khả năng co bóp của 
thất cũng như sức cản chống lại sự tống máu của thất trái (hay còn gọi là 
hậu tải). Ở người khoẻ mạnh, thở tự động và thông khí cơ học chủ yếu 
tác động lên tim phải. Tuy nhiên, thông khí cũng có tác động nhỏ nhưng 
quan trọng lên hậu tải thất trái và ảnh hưởng này có thể trở nên rất đáng 
kể trong một số trường hợp bệnh lý đặc biệt. 


3.1. Tự thở và thất trái 


Hậu tải thất trái được xác định bởi áp lực xuyên thành. Áp lực 
xuyên thành của một câu trúc trong lông ngực là chênh áp xuyên qua 
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thành và có liên quan đến tổng của áp lực bên trong cấu trúc đó với áp 
lực xung quanh chính nó (áp lực khoang màng phôi). 


Định luật Laplace phát biểu đơn giản rằng sức căng thành thất (T) 
bằng á áp lực (P) nhân với bán kính (r) rồi chia cho hai lần bề dày thành 
thất (@: 


T=(Pxr)2t 


Vì tim chịu tác động của áp suất từ bên ngoài (áp lực màng ngoài 
tim hoặc áp lực trong lông ngực) và bên trong (áp lực trong lòng thât) 
nên áp lực có vai trò quan trọng là áp lực xuyên thành hay 


Áp lực xuyên thành = Áp lực trong lòng thất - Áp lực trong lồng ngực 


Mặc dù đây chí là một sự giản lược nhưng có một số điểm quan 
trọng cần năm vững. Sức căng thành tăng lên cùng với kích thước và do 
vậy tăng tải thể tích sẽ làm tăng sức căng thành. Như vậy, truyền dịch 
cũng làm tăng hậu tải. Điều này có nghĩa là hậu tải cũng phụ thuộc vào 
tiền tải. Ngoài ra, phì đại cơ tìm thông qua việc làm tăng mẫu số của 
phương trình Laplace tức là tăng độ dày t nên sẽ làm giảm sức căng 
thành. Cuối cùng, vì áp lực xuyên thành đóng vai trò quan trọng nên 
khi áp lực trong lồng ngực trở nên âm trong lúc hít vào thì áp lực xuyên 
thành tăng lên, nghĩa là hậu tải tăng lên. Điều này giải thích một phần vì 
sao PEEP có thể làm giảm hậu tải của tìm trái. Cơ chế là do tăng áp lực 
trong lồng ngực làm giảm áp lực xuyên thành. Hiệu ứng này giải thích 
một phần vì sao PEEP có lợi trong phù phỏi đo tim. 


Áp lực trong lồng ngực bằng với áp lực khoang màng phối. Do đó 
phương trình trên trở thành: 


Áp lực xuyên thành thất trái = Áp lực ĐMC - Áp lực khoang màng phối 


Phương trình này cho thấy, đăng hậu tải có thể do tăng huyết áp 
động mạch (chủ) hoặc do giảm áp lực trong khoang màng phối. 
Trong thì hít vào chủ động, áp lực động mạch chủ có thể giảm nhẹ tuy 
nhiên áp lực của khoang màng phổi thì giảm với mức độ lớn hơn và trở 
nên âm. Như vậy, áp suất xuyên thành tâm thất và hậu tải tăng lên trong 
thì hít vào chủ động. Ở người khoẻ mạnh đang tự thở thì hô hấp chủ yếu 
tác động lên tim phải và sự thay đổi nhỏ của hậu tải thất trái dường như 
không làm ảnh hưởng nhiều đến chức năng thất. 
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Tuy nhiên, ảnh hưởng của những thay đổi áp lực khoang màng phối 
lên thất trái sẽ trở nên đáng kể hơn nhiều nếu áp lực khoang màng phổi 
trở nên âm quá mức. Nếu những người khoẻ mạnh thực hiện nhiệm 
pháp Mueller hay nghiệm pháp hít thật sâu với áp lực khoang màng 
phối thấp dưới -20 cmH],O thì hậu tải sẽ tăng lên đáng kế và phân 
suất tông máu sẽ giảm. Sự tương tác này có thể gây “phù phổi do áp lực 

”ở những người có chức năng tim bình thường trong trường hợp cơn 
tH: ác tính hoặc trong trường hợp tắc nghẽn đường thở cấp tính. Dường 
như đây chính là cơ chế góp phân gây rối loạn chức năng thất trái trong 
một số tình trạng bệnh mạn tính ví dụ chứng ngưng thở khi ngủ. 


3.2. Thông khí áp lực đương và hậu tái thất trái 

Thông khí áp lực dương làm giảm áp lực xuyên thành thất trái và 
như vậy làm giảm hậu tải thất trái (xem phương trình ở phần trước và 
Hình 14-5). Điều này có thể làm tăng thể tích nhát bóp thất trái và làm 
giảm thể tích thất trái cuối tâm trương. Mặc dù ở người khoẻ mạnh, sự 
tương tác này không có tác động huyết động học đáng kế nhưng với bệnh 
nhân có suy tim cầp hoặc mạn tính thì nó lại có ý nghĩa rất quan trọng. 


ĐMC ĐMC 


Lồng ngực 


/ 


Lồng ngực 


+ 120 mmHg 
+ 120 mmHg 


Tự thở Thở máy 


Hình 14-5. Tác động không có lợi của tự thở và tác động có lợi của thông khí áp 
lực dương lên hậu tải của thất trái (TT). Huyết áp động mạch chủ (DMC) ở cả 
hai trường hợp đều là 120mmhg. “Trong thì hít vào ở bệnh nhân tự thở, áp lực 
trong lồng ngực (khoang mảng phổi) là -20mmHg do đó áp lực xuyên thành thất 
trái là 140mmHg. Trong khi ở thì thở vào của bệnh nhân thở máy, áp lực trong 
lồng ngực là +20mmHg do đó áp lực xuyên thành thất trái chỉ là là 100mmHg. 
Nếu kích thước buồng tim (r) và bề dày thành thất trái (t) không thay đối thì hậu 
tải của bệnh nhân tự thở tăng 40% so với bệnh nhân thở máy [23]. 
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IV. TƯƠNG TÁC TIM PHỎI TRONG HÒI SỨC 

Tại hồi sức, chúng ta có thê ứng dụng rất nhiều những nguyên lý sinh 
lý được bàn luận ở trên để giảm thiểu những tương tác tìm phối có hại 
và thúc đây những tương tác có lợi tùy theo tình huống lâm sảng cụ thể. 


4.1. Khởi đầu thông khí cơ học và tình trạng dịch nội mạch 

Sự giảm sút đột ngột lượng máu hệ thống vẻ tim phải trong giai đoạn 
bắt đầu tiến hành thông khí cơ học áp lực đương là một trong những 
tương tác tim phỗi thường gặp nhất trong hồi sức. Đây có thể là cơ chế 
gây nên “suy sụp tuần hoàn” ngay sau khi đặt nội khí quản. Với trẻ em 
càng nhỏ, phản xạ phế vị cảng mạnh thì biến cố này càng trầm trọng. Đặt 
nội khí quản thở máy có thể làm hiển lộ những bệnh nhân đang thiếu 
dịch tuần hoàn, đặc biệt nghiêm trọng ở bệnh nhân thiếu thể tích và 
những bệnh nhân có giãn mạch trong nhiễm trùng huyết. Trong trường 
hợp này, có thể cần phải truyền dịch, đặc biệt là khi sử dụng PEEP cao. 


4.2. Suy giảm chức năng thất trái 

Suy chức năng thất trái và phù phổi thường là do tăng lượng máu 
ở trong lồng ngực. Thông khí cơ học áp lực dương có tác dụng hạn chế 
máu TM hệ thống trở về cùng với giảm hậu tái thất trái sẽ giúp cải thiện 
cung lượng tim ở các bệnh nhân này. PEEP cũng giúp các phế nang 
không bị xẹp, một tình trạng rất hay gặp trong ứ máu ở phối, tăng cường 
trao đối oxy và đưa thể tích phổi về gân với dung tích cặn chức năng do 
vậy làm giảm kháng lực phối và có tác động có lợi trên thất phải. Nói 
ngắn gọn: tăng áp lực trong lồng ngực có tác dụng tốt đấi với bệnh 
nhân suy thất trái. 

Với những bệnh nhân có suy chức năng thất trái, việc sử dụng thông 


khí cơ học áp lực dương không xâm lắn ngày càng được ưa chuộng vì 
những tác dụng có lợi được trình bày ở trên. 


4.3. PEEP nội sinh (Auto-PEEP) 

Những bệnh nhân có tăng sức cán đường thở do co thắt (hen phế 
quản, COPD) hoặc do giảm đàn hồi (khí phế thủng mô kế) là những đối 
tượng dễ bị tình trạng PEEP nội sinh (auto-PEEP) nhất. Nguyên nhân 
Suy giảm cung lượng tim là do 

- _ Tăng thể tích phổi tăng chèn ép lên hố tim, 
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- _ Tăng kháng lực phổi và 
- _ Hạn chế máu tĩnh mạch hệ thống trở về tim. 


Chính vì vậy, cài đặt máy thở phải làm sao tránh giữ khí thêm 
trong phối, sử dụng thời gian thở ra dài hơn và rất cân trọng với PEEP 
ngoại sinh tránh làm suy biến thêm chức năng tim mạch. Các điều trị 
bổ trợ bao gồm tăng Cưững thông thoáng đường thở, sử dụng thuốc 
giãn phế quản.. 


4.4. Tắc nghẽn đường thở cấp tính 

Phù phối cấp xuất hiện sau hiện tượng giảm đột ngột áp lực trong 
khoang mảng phổi có thể gặp từ 9-12% bệnh nhân có tắc nghẽn đường 
thở trên cấp tính. Các nguyên nhân thường gặp là do viêm phù nề hô 
hấp trên, dị vật hô hắp trên và co thắt thanh quản sau rút NKQ. Khi áp 
lực khoang màng phối thấp hơn 0 thì các TM lớn trong lồng "gực sẼ bị 
xẹp xuông do đó tác dụng có ích trên thất phải do áp lực thấp cũng sẽ 
bị mất đi. Áp lực âm sâu đến một mức nào đó thì hậu tải của thất phải 
sẽ tăng. lên đến mức có thể làm xuất hiện phù phổi. Tình trạng này càng 
nặng nề thêm nữa do tăng áp lực mao mạch là hậu quả của thiểu OXy Và 
tăng thán do chính bệnh cảnh tác nghẽn hô hấp gây nên. Xử trí cấp cứu 
là làm sao tái lập lại trao đổi oxy bình thường và nâng áp lực khoang 
màng phổi lên nhờ vào thông khí cơ học. 


4.5. Tăng áp phối 

Thông khí cơ học ở bệnh nhân có tăng áp phổi cần phải nhắm đến 
mục tiêu tránh hoặc loại bỏ những tác nhân làm tăng co thắt mạch máu 
phôi: hạ 0XY máu, tăng thán hoặc nhiễm toan, xẹp phế nang, thay đổi 
thể tích phổi quá nhiều. Ở trẻ sơ sinh, thông khí dao động tần số cao 
(HFOV) có tác dụng giữ được thể tích phối gần với đung tích cặn chức 
năng mà lại tránh được sự thay đổi thê tích phổi có thể ảnh hưởng đến 
kháng lực phổi. Với bệnh nhân có tăng áp phối cần thở máy, cần phải 
tránh sử dụng thể tích cao, tránh tăng thán và cần ì gIỮ áp lực riêng 
phần oxy cao. Có thể sử dụng nitric oxide nếu có sẵn hoặc các thuốc 
giãn mạch máu phổi. NO hiện nay rất Ít phô biến ở Việt Nam và giá 
thành cao. 
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4.6. Trong một số bệnh tìm bẩm sinh 

Trong bệnh tim bẩm sinh, thông khí cơ học đóng vai trò rất quan 
trọng và được xem là một công cụ huyết động cần phải điều chỉnh trước 
khi xem xét đến các thuốc vận mạch khác. 


4.6.1. Nhóm bệnh nhân có tuần hoàn hệ thông phụ thuộc Ống động mạch 

Bệnh nhân có tuần hoàn hệ thông được nuôi bởi ống động mạch 
như trong hội chứng tim trái thiểu sản hoặc hẹp nặng van ĐM chủ. 
Trong trường hợp này, sự cân bằng kháng lực hệ mạch máu phỗi và 
mạch máu hệ thống đóng vai trò quyết định. Một điều trị làm giảm 
kháng lực mạch máu phổi (ví dụ thở oxy, kiềm hóa) có thể làm máu chủ 
yếu chạy sang tuần hoàn phối mà không vào tuần hoàn hệ thống. Hậu 
quả là thiếu máu não, ruột gây viêm ruột hoại tử. Trong trường hợp này, 
áp lực đường thở trung bình cao và giữ một pH hơi toan sẽ có lợi và tốt 
nhất là không nên thở oxy. 


4.6.2. Nhóm bệnh nhân có luông mắu từ trái qua phải 

Máu lên phôi phụ thuộc váo sức cản mạch máu phối. Tăng thông 
khí hoặc thở oxy liều cao có thể làm giăn mạch máu phối do đó làm 
tăng lưu lượng máu lên phổi đồng thời giám máu ra tuần hoàn hệ thống. 
Thông khí áp lực dương đôi khi được sử dụng để hỗ trợ một tim trái bị 
suy, hạn chế ứ đọng tại phối. Sử dụng PEEP làm giảm hậu tải thất trái sẽ 
tạo điều kiện thuận lợi làm tăng lưu lượng máu hệ thống. Nên giữ một 
PaCO, hơi cao, SpO, có thể duy trì ở mức khoảng 90% vì với một bão 
hòa như vậy, cung cấp 0xY cho các cơ quan vẫn đảm bảo trong khi đó 
lại tránh không để máu lên phổi quá nhiêu. 


4.6.3. Bệnh nhân đã được phẫu thuật Fortan 

Bệnh nhân Fontan có một sinh lý tim mạch rất đặc biệt: không có 
thất bơm máu lên động mạch phổi mà máu đến phôi là từ các tĩnh mạch 
chủ chây theo áp lực thủy tĩnh trực tiếp vào các động mạch phôi. Áp 
lực nảy cực kỳ nhạy với sự thay đổi của áp lực trong lồng ngực. Khi 
áp lực khoang màng phôi âm thì chênh áp TM ngoài lồng ngực-áp lực 
ĐM phổi tăng lên, máu sẽ về nhiều. Ngược lại, khi áp lực trong lồng 
ngực tăng lên đương thì chênh áp này sẽ giảm xuống rất nhanh và mắt 
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đi, thậm chí còn bị đảo ngược. Chính vì vậy, những bệnh nhân này cần 
phải được sử dụng PEEP thập, tránh tối đa Xẹp phôi và rút nội khí quản 
càng sớm càng tốt khi có thê. Nếu chưa thể rút nội khí quản thì nên sử 
dụng các mode thở cho phép bệnh nhân có những nhịp tự thở (SIMV) 
nhằm tạo ra áp lực âm trong lồng ngực để máu có thê trở vẻ. 


4.7. Thông khí áp lực dương trong suy tim 
Thông khí cơ học áp lực dương đưa đến nhưng tương tác tim phối 


có lợi cho bệnh nhân bị suy tim cấp hoặc mạn thông qua một số cơ chế 
khác nhau. 


Hỗ trợ hô hấp áp lực dương tạo điều kiện giảm tải cho cơ hô hấp, 
làm giảm gắng sức và công thở. Thông qua tăng áp lực đường thở trung 
bình, thông khí áp lực dương ngăn ngừa sự dao động quá mức của áp 
lực âm khoang màng phổi ở bệnh nhân bị suy tim nặng. 


Áp lực lồng ngực dương làm giảm chênh áp giữa lồng ngực và 
ngoại biên và giảm hồi lưu tĩnh mạch hệ thống làm giảm tiền tải thất 
phải và giảm thể tích cuối tâm thu, cuối tâm trương thất phải. Mặc dù 
điều này có thể làm giảm thể tích nhát bóp và cung lượng tim ở một tim 
bình thường nhưng giảm thể tích thất phải ở tìm bị suy sẽ làm tăng chức 
năng của tim và tạo nên tương tác giữa hai thất tốt hơn. 


Thông qua những tác động trên áp lực lồng ngực và công thở, thông 
khí áp lực dương làm giảm áp lực xuyên thành thất trái do đó làm giảm 
hậu tải thất trái nên làm tăng thể tích nhát bóp và phân suất tống máu 
thất trái (Hình 14-5). 


Những bệnh nhân suy tim có tăng cao nồng độ các catecholamine 
nội sinh, tăng tiêu thụ oxy cơ tim và tăng trương lực giao cảm tim. 
Những cơ chế này góp phần làm tăng hậu tải và tăng công mỗi lần 
bóp đối với một thất trái đã bị suy. Áp lực đương trong lồng ngực làm 
giảm nồng độ norepinephrine ở bệnh nhân có suy tim mạn tính và giảm 
trương lực giao cảm tim và tiêu thụ oxy cơ tim. 


V. VIỄN CẢNH 


Tương tác tim phổi đã là đối tượng nghiên cứu y khoa trong nhiều 
thê ký và những kiên thức hiện nay của chúng ta có thê đã không tồn tại 
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nếu không có những nghiên cứu được tiến hành trước thế kỷ XX. Tuy 
nhiên, những nghiên cứu xâm lấn sâu rộng của các nhà sinh lý học ở 
châu Âu và Bắc Mỹ trong thế kỷ qua đã giúp chúng ta có thể có được 
cách tiếp cận thông khí dưới luồng ánh sáng mới: thông khí không chỉ 
là những kỹ thuật để đạt được sự trao đổi khí tối ưu mà nó còn là một 
công cụ huyết động hữu hiệu. 


Tré em mắc bệnh tim phải nằm hồi Sức có thê được xem là một phổ 
bệnh lý phức tạp nếu xét đến sinh lý tuần hoàn cũng như các tương tác 
tim phổi tương ứng. Ví dụ, ở giường, bệnh này, một trẻ có thể cần thông 
khí áp lực dương không xâm lắn để điều trị bệnh lý cơ tim, nhưng ở 
giường bên cạnh một trẻ khác có thể cần phải được tự thở sớm vì cháu 
bé đang ở giai đoạn sớm sau phẫu thuật Fontan. Ở một giường khác 
nữa, một trẻ sơ sinh với hội chứng tim trái thiểu sản cần phải sử dụng 
co, bỗ sung để tối ưu hóa cung cấp oxy hệ thống. Ở cá ba bệnh nhân 
này, thông khí đều được sử dụng để tối ưu hóa tình trạng huyết động 
nhưng lại đi theo ba cách tiếp cận khác nhau. Một sự hiểu biết về 
tương tác tim phổi là thành phần không thể thiếu của một trường hợp 
hồi sức tim phổi thành công. 


_Trong tẤt cả lĩnh vực của hồi sức nhi khoa, do lượng bệnh nhân 
hạn chế nên hạn chế việc thiết kế nhưng thử nghiệm lâm sàng có đối 
chứng mà đây là những công cụ khoa học quan trọng nhất để khẳng 
định rằng một liệu pháp nào đó có hiệu quá mong muốn hay không. 
Tuy nhiên, cũng không vì thế mà chúng ta bỏ qua không thiết kế 
những nghiên cứu một cách hệ thống và khoa học. Một ví dụ là đánh 
giá khả năng có thể của thông khí áp lực dương không xâm lắn kéo đài 
ở trẻ em mắc bệnh tim giai đoạn cuối. Trong khoảng hai thập kỷ qua, 
nhận thức của thầy thuốc hồi sức về vai trò của thông khí trong tối 
ưu hóa huyết động học của nhũ nhi và trẻ em đã được cải thiện đáng 
kể. Trong tương lai, chúng ta cần phải đào sâu hơn nữa khái niệm này 
trong thực hành lâm sàng với đối với một số trẻ em, việc điều chỉnh 
máy thở cần phải được xem xét trước khi quyết định pha Ống thuốc 
vận mạch. 
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SINH LÝ SUY TIM 


Suy tim sung huyết (congestive heart ƒailure) từng được xem là 
một rồi loạn có phù đã được mô tả cách đây hàng nhiều thế kỷ. Suy tìm 
là một bệnh lý tiến triển nặng dần đưa đến rỗi loạn chức năng hai thắt, 
phù nề và cuối cùng là suy cơ quan do giảm tưới máu. Suy tim gặp ở 
khoảng 2 - 4 triệu người dân Mỹ và trên 15 triệu người trên toàn thế 
giới. Suy tim cũng là nguyên nhân nhập viện thường gặp nhất ở người 
trên 65 tuổi ở Hoa Kỳ. Thông thường, khi nói đến suy tim, người ta nghĩ 
đến ngay đến nguyên nhân do giảm co bóp cơ tim (suy tim tâm thu). 
Tuy nhiên, rối loạn chức năng tâm trương cũng là nguyên nhân quan 
trọng gây nên hội chứng Suy tim trên lâm sàng (suy tim tâm trương). 
Các báo cáo gần đây cho rằng có khoảng 40-50% bệnh nhân nhập viện 
do hội chứng suy tim có phân suất tống máu bình thường. 


Rối loạn chức năng tuần hoàn xây ra khi hệ tìm mạch không có khả 
năng cung cấp đủ oxy và dưỡng chất cho tố chức để đáp ứng nhụ cầu 
chuyển hóa của các tổ chức. Suy tim, nói một cách đơn giản nhất, là tình 
trạng trong đó tim không bơm đủ máu để đáp ứng nhu cầu của cơ thể. 


Những yếu tố đưa đến suy tim có thể được chia thành năm nhóm chính: 
- _ Giảm chức năng co bóp cơ tIm, 

- Quá tải thẻ tích, 

- _ Quá tải áp lực, 

-_ Rối loạn chức năng tâm trương và 

- _ Thay đổi trong mạch máu hệ thống hoặc phối. 


Những thay đôi về chức năng sarcomere có thể đo giảm số lượng 
sarcomere bởi nhồi máu và thiếu máu cục bộ hoặc suy giảm chức năng 
của SaTCOITIT€ thường gặp trong suy tim. Giảm chức năng co bóp là 
hậu quả của tất cả các yêu tố góp phần vào tôn thương tim. Sự giảm co 
bóp này được biểu hiện băng giám tốc độ tạo lực co rút, giảm co rút và 
giảm vận tốc co rút. Cùng với những yêu tố này, giảm ATP ỏ ở myosin 
cũng làm giảm co bóp. Các dạng myosin khác nhau cũng xuất hiện ở 
tim bị quá tải áp lực mạn tính. Những thay đổi về chức năng ATP của 
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mnyosin cùng với thay đôi trong quá trình co rút-giãn nở sẽ dẫn đến suy 
giảm chức năng co bóp cơ tim. Thay đổi này xuất hiện trong giai đoạn 
tiến triển của bát kỳ loạn suy tìm nào. Hơn nữa, cả sarcolemma và hệ 
thông lưới nội bào tương cũng trở nên bắt thường trong Suy tim sung 
huyết. “Những bắt thường này có thể góp phần gây giảm tốc độ co TÚI, 
rút ngắn thời gian điện thế hoạt động và những thay đỗi trong nồng độ 
Ca'*. Bên cạnh đó, những bắt thường của ty thê và bắt thường chuyển 
hóa Ca*' cũng được nhận biết. Tất cả những bất thường này làm cho 
việc sử dụng Ca!" ở các thành phần. dưới tế bào cũng như của lưới nội 
mô trở nên bắt thường. Hậu quả cuỗi cùng sẽ làm suy giảm chức năng 
co bóp cơ tim. Bất thường trong thay đổi nồng độ Ca*! cũng ảnh hưởng 
xấu đến chức năng tâm trương. Nồng độ Ca" tăng cao kéo dài trong 
thì tâm trương và chậm làm giảm nồng độ Ca'' bào tương có thể đưa 
đến tình trạng cứng cơ tim thụ động và chậm quá trình giãn nở cơ tim 
chủ động. 


Để dễ nắm bắt được các cơ chế sinh lý bệnh trong suy tim, phần 
sau chúng tôi tập trung vào tình huỗng suy tìm xuất hiện sau nhi máu 
.. cơ tim cập. 


I. SINH LÝ SUY TIM 
1.1. Tác động cấp tính của suy tìm cấp: vai trò của phản xạ thần 

kỉnh giao cảm 

Nếu tim của một bệnh nhân đột ngột bịt tốn thương khá nặng, ví dụ 
như trong nhồi máu cơ tìm cấp tính thì chức năng eo bóp cơ tỉm cũng 
bị suy giảm đột ngột. Sự giảm chức năng tìm đột ngột này dẫn đến hai 
hậu quả chính: 

I. Giảm cung lượng tim, 

2. Ứ trệ máu trong hệ tĩnh mạch làm tăng áp lực tĩnh mạch. 


Ngay sau khi tim bị tồn thương, cung lượng tim sẽ giảm xuống rất 
rõ đến mức rất thấp trong khi đó áp lực nhĩ phải tăng lên do ứ trệ máu. 
Cung lượng tim thấp này đủ để duy trì mạng sống của bệnh nhân (nếu 
thấp hơn nữa, bệnh nhân sẽ rơi vào sốc) trong vòng vài giờ nhưng tình 
trạng này khá mong manh. Điều may mắn là là giai đoạn này chỉ tôn tại 
trong vòng vải giây do các phản xạ của hệ thần kinh giao cảm được kích 
hoạt nhanh chóng và có đủ khả năng bù trừ. 
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Bù trừ trong suy tim cấp do các phản xạ thần kinh giao cảm. 

Khi Cung lượng tim giảm xuống một mức có thể nguy hiểm, các phản 
xạ thần kinh giao cảm (Xem Chương 7) sẽ được kích hoạt. Phản xạ biết 
rõ nhất là phản xạ thụ thể áp lực, được kích hoạt do huyết áp ĐM hệ 
thống hạ. Hệ thần kinh giao cảm được kích thích rất mạnh mẽ chỉ trong 
vòng vài giây đồng thời kích thích phó giao cảm đến tim cũng bị ức chế. 
Kích thích giao cảm sẽ gây nên hai hệ quả: tác động lên tim và tác động 
lên hệ mạch máu ngoại biên. Kích thích giao cảm sẽ làm tăng sức cơ tim 
làm tăng cung lượng tim. 


Kích thích giao cảm cũng làm tăng lượng máu tĩnh mạch trở về 
do làm tăng trương lực hầu hết các mạch máu hệ thống, đặc biệt là hệ 
tĩnh mạch, làm tăng áp lực đỗ đây trung bình cúa tuần hoàn hệ thống 
lên 100% so với mức bình thường. Sự gia tăng này làm máu từ TM đỗ 
về tìm. Nhờ đó bơm tim bị tốn thương sẽ được mỗi máu tốt hơn bình 
thường biểu hiện qua tăng áp lực nhĩ phải 


Các phản xạ giao cắm nhanh chóng đạt đính điểm chỉ ftong vòng 
30 giấy. Chính vì vậy, một người bị cơn nhồi máu cơ tim cấp không quá 
nặng có thể chỉ có cảm giác cơn đau thắt ngực và cảm giác choáng váng 
nhẹ trong vài giây. Ngay sau đó, nhờ vào bù trừ của các phản xạ thân 
kinh phó giao cảm mà cung lượng tim có thế trở lại bình thường để duy 
trì mạng sống bệnh nhân cho dù cơn đau tim vẫn tiếp diễn. 


1.2. Suy tim mạn tính: vai trò của quá trình giữ dịch 

Trong trường hợp suy tim kéo dài hơn sau nhồi máu cơ tim cấp thì 
g1ai đoạn bán cầp sẽ được đặc trưng bởi hai quá trình: 

1. Giữ muối và nước do thận và 

2. Tim có thể hồi phục chức năng ở một mức độ nào đó. 


1.2L Thận giữ muỗi và nước 

Cung lượng tim thấp sẽ có tác động sâu sắc đến chức năng thận thậm 
chí có thể gây vô niệu nếu cung lượng tim giảm còn một nửa hoặc thậm 
chí hai phần ba bình thường. Rất nhiều bác sĩ tìm mạch cho rằng việc giữ 
nước luôn có tác dụng xấu trong suy tim. Tuy nhiên có một số tác giả 
khác cho rằng việc giữ nước ở một mức độ nào đó lại có tác dụng tốt 
vì nó giúp bù trừ khả năng bơm bị suy giảm của tim thông qua làm tăng 
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lượng máu tĩnh mạch trở về. Tăng thể tích máu, thông qua tăng giữ nước, 
có tác động làm tăng lượng máu tĩnh mạch trở về thông qua hai cơ chế 


- _ Tăng áp lực đỗ đầy trung bình hệ thống, qua đó làm tăng chênh 
áp đây máu tĩnh mạch về tim, 

- Làm giãn nở các fĩnh mạch qua đó làm giảm kháng lực tĩnh 
mạch, nhờ vậy mà máu lưu thông về tim dê dàng hơn. 


Nếu tim không bị tổn thương quá nặng nề thì sự gia tăng máu tĩnh 
mạch trở về, đồng nghĩa với gia tăng tiền tải, có khả năng bù trừ được sự 
suy giảm chức năng bơm tim nếu bệnh nhân nghỉ ngơi và không có các 
bệnh lý khác làm tăng nhu cầu chuyển hóa. -. Trong trường hợp cung lượng 
tim giảm hơn nữa, lượng máu đến thận cuối cùng cũng sẽ giảm đến mức 
-_ thận không đủ khả năng bài tiết nước và muối bình thường so với lượng 
nhập vào. Hậu quả là quá trình ứ muối và nước sẽ diễn tiến nặng dần trừ 
phí bệnh nhân được can thiệp điều trị hiệu quả. Hơn nữa, trong trường hợp 
này, tim đã bơm ở mức công suất tối đa, lượng địch thừa này sẽ không còn 
có tác động có lợi nữa. Thay ' vào đó, tình trạng, phù sẽ xuất hiện. Điều này 
sẽ gây nên những tác động rất xấu và có thể dẫn đến tử vong. 


1.2.2. Những tác động xấu của ứ dịch trong suy tỉ nặng 

Trái ngược với những tác động có lợi của việc giữ nước mức độ 
vừa phải trong SUY tim mức độ trung bình thì trong Suy tim nặng, lượng 
dịch ứ trong cơ thê có thể có những hệ quả sinh lý trầm trọng: 

- _ Làm tim căng giãn quá mức do đó làm yếu cơ tim hơn nữa, 

- _ Dịch sẽ thoát vào phối gây nên phù phối và giảm oxy máu, 

- _ Gây nên phù ở hầu hết các cơ quan trong cơ thể. 


1.3. Suy tim cấp còn bù 
Để tóm tắt những biến đổi sinh lý xảy ra ngay sau một biến cố tim 
mạch cấp tính, không quá nặng nẻ, chúng ta có thể chia thành các giai 
đoạn: 
- _ Tác động tức thời của tổn thương tim, 
-_ Bủ trừ của các phản xạ thần kinh giao cảm trong 30 giây đến l 
phút sau biến cố, 
- - Bù trừ mạn tính nhờ tim hồi phục một phần và nhờ thận giữ 
nước. 
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Các giai đoạn này được minh họa trong Hình 15-1 sau đây: 
16 


10 


Cung lượng tỉm (L/phút) 


-4 -2 0 +2 +4 +ê +8 +10 +12 +14 
Áp lực nhĩ phải (mmHg) 


Hình 15-1. Tiền triển của các giai đoạn trong suy tim cấp tính [10]. 


Sự tiến triển của các đường cong cho thấy trong điều kiện cung 
lượng tim bình thường (đường cong l) và điểm A; vài giây sau biến có 
cấp tính nhưng trước khi các phản xạ thần kinh giao cảm được kích hoạt 
(đường cong 2) và điểm B; tăng cung lượng tim về hướng bình thường 
do kích thích giao cảm (đường cong 3) và điểm C và cuối cùng là cung 
lượng tìm gần với bình thường sau một vài ngày đến một vài tuần nhờ 
sự hồi phục một phần của tim và nhờ thận giữ dịch mức độ nhẹ đến vừa 
(đường cong 4) và điểm D. Lưu ý là cung lượng tim bình thường (điểm 
A) và sau khi được bù trừ (điểm D) là gần như nhau nhưng áp lực nhĩ 
phải thì tăng từ 0 mmHg lên 6 mmHg. Tình trạng chức năng tìm mạch 
cuối cùng ở điểm D này còn được gọi là suy từn còn bù. 


Tuy cung lượng tim (điểm Đ) được duy trì gần như bình thường 
nhờ tăng áp lực nhĩ phải nhưng đường cong chức năng tim (đường 4) 
vẫn thấp hơn nhiễu so với bình thường (đường 1). Điều này có nghĩa là 
nếu bệnh nhân gắng sức hoặc tăng nhu cầu chuyền hóa vì bất kỳ một lý 
do gì thì triệu chứng suy tim sẽ xuất hiện vì tim đã hoạt động gần như 
hết công suất và không thể tăng thêm được nữa. Nói một cách khác, 
dự trữ tìm đã suy giảm rõ trong suy từn còn bù. Khái niệm dự trữ tim 
(cardiac reserve) này rất quan trọng và do đó sẽ được trình bày ở một 
phần riêng trong chương này. 
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1.4. Suy tỉm mắt bù 

Một khi tim đã bị tổn thương quá nặng thì không có một cơ chế bù trừ 
nào, đù là qua phản xạ thần kinh giao cảm hay qua giữ nước bởi thận có 
thể làm tim có khả năng đảm bảo một cung lượng bình thường. Hậu quả là 
lượng máu đến thận ngày càng giảm và dĩ nhiên thận không có khả năng 
bài tiết nước và muối tương thích với lượng nhập vào. Tình trạng ứ muôi 
và nước sẽ nặng nẻ. Bệnh nhân xuất hiện phù toàn và tim cũng bị quá tải 
càng suy giảm chức năng. Vòng xoắn bệnh lý này dần dần tăng tốc và đưa 
bệnh nhân đến 'tử vong. Vòng xoắn này được gọi là suy tim mắt bù. Tóm 
lại, Su, tìm mắt bù là tình trạng trong đó tim không bơ đủ máu đến 
thận đỄ cơ quan này có thể thực hiện chức năng sinh lý bình thường. 


Để dễ hiểu hơn sinh lý bệnh của suy tìm mắt bù, chúng ta sẽ khảo 
sát chức năng tim mạch ở các thời điểm khác nhau như trong Hình 15-2. 


Đây là đường biểu diễn của một tim đã suy giảm chức năng rất nặng 
nề. Điểm A trên đường cong biểu diễn tình trạng tìm mạch trước khi có 
bắt kỳ cơ chế bù trừ nào. Điểm B là thời điểm vài phút sau khi các phản 
xạ thần kinh giao cảm đã phát huy tác động bù trừ tối đa trước khi cơ chế 
giữ dịch xuất hiện. Vào thời điểm này, cung lượng tim đã tăng lên 4lít/ 
phút và áp lực nhĩ phải đã tăng lên đến 5mmHg. Bệnh nhân có vẻ dường 
như ở trạng thái sức khỏe tốt tuy nhiên tình trạng này vẫn không ổn định 
vì cung lượng tim không tăng đủ cao để đảm bảo thận có thể thải nước và 
muối thỏa đáng. Vì lý do đó mà thận vẫn tiếp tục giữ nước và nếu không 
có can thiệp thích hợp thì bệnh nhân có thể tử vong. Những biến cố này 
có thể được giải thích một cách định lượng theo cách sau. 


+ Trị số cung lượng tỉm tới hạn đảm 
k= bảo cân bằng dịch bình thường 
— 
_— 

° Tổ 
5.0 
t0 
Đ 2.5 B CD E 
= A F 
_ 0 
3 -4 0 +4 +8 +12 +16 
C) 


Áp lực nhĩ phải (mmHg) 
Hình 15-2. Cung lượng tim giảm ở mức độ quá nặng trong suy tìm mắt bù. Ứ 


dịch tăng dần làm tăng áp lực nhĩ phải trong vòng vài ngày và cung lượng tim 
đi từ điểm A đến điểm F đến khi bệnh nhân tử vong [10]. 
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Đường nằm ngang trong Hình 15-2 biểu diễn cung lượng tim tối 
thiểu (khoảng 5l/phút) có thể giữ cho thận được tưới máu bình thường 
nhằm thực hiện chức năng cân bằng muối và nước. Ở đây, chúng tôi 
tạm gọi cung lượng tim này là cung lượng từn tới hạn. Cung lượng tim 
giảm dưới mức tới hạn này sẽ gây nên ứ muối nước do thận. Như trên 
đã nói, tăng lượng nước trong lòng mạch sẽ làm tăng áp lực nhĩ phải. 
Sau một vài ngày, tình trạng chức năng tuần hoàn sẽ chuyển từ điểm B 
sang điểm C tương ứng với một cung lượng tim 4,2lít/phút và áp lực 
nhĩ phải 7mmHg. Do cung lượng tim thấp, dịch vẫn tiếp tục bị giữ lại 
trong cơ thể. Sau một vải ngày nữa, áp lực nhĩ phải tăng lên 9mmmHg và 
tình trạng chức năng tuần hoàn chuyển sang điểm D. Do dịch tiếp tục bị 
giữ lại nên áp lực nhĩ phải sẽ tiếp tục tăng cao nhưng đến thời điểm này 
cung lượng tim bắt đầu giảm xuống. Nguyên nhân là do lúc này tim đã 
bị căng giãn quá mức, phù nề cơ tim và một số yếu tố khác làm giảm 
khả năng co bóp cơ tim. Bây Biờ thì chúng ta có thể dễ dàng thấy rằng 
ứ dịch có hậu quả xấu hơn nhiều so với tác động có lợi. Do cung lượng 
tim giảm nên tình trạng ứ dịch không những tiếp diễn mà còn tăng tốc. 
Cuối cùng, trong vòng một vài ngày, tuần hoàn đi đến điểm F tương 
ứng với với cung lượng tim giảm thấp hơn 2,5 l/phút và áp lực nhĩ phải 
tăng lên đến l6mmHg. Đây là thời điểm bệnh nhân tiền dần đến điểm 
bắt tương hợp với đời sống và do vậy tử vong sẽ nhanh chóng xuất hiện, 
Tình trạng suy tim được biểu diễn trong Hình 15-2 càng ngày càng 
nặng nẻ và được gọi là suy tim mắt bù. 


Nói một cách ngắn gọn, khủ tìm mất khá năng đảm bảo một Cung 
lượng tìm tới hạn để thận có thể thực hiện chức năng cân bằng muỗi 
và nước thì hậu quả sẽ là: 


-  Ứ dịch ngày càng tăng, 

- Tăng áp lực nhĩ phải làm tim bị căng giãn quá mức và/hoặc cơ 
tim bị phù nê quá mức đên độ không thê bơm một lượng máu 
tôi thiểu. 

Trên lâm sảng, tình trạng suy tim mất bù được biểu hiện chủ yếu 

bằng phù tăng dần, đặc biệt là phù phối gây nên ran ở phổi cũng như 


khó thở. Với những phân tích trên, tất cả chúng ta đều biết rõ rằng nếu 
không có một điều trị thích hợp thì bệnh nhân sẽ nhanh chóng tử vong. 


Có thể làm chậm được vòng xoắn bệnh lý tiến triển của suy tim 
mật bù băng: 
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- _ Tăng cường sức mạnh của tỉm bằng các thuốc tăng co bóp. Ví dụ 
như thuộc kinh điện là digitalis, 

- _ Sử dụng thuốc lợi tiêu nhằm giúp thận thải trừ muối và nước, 

- - Hạn chế lượng muối và nước nhập vào, 

- _ Sử dụng các thuốc làm giãn mạch hệ thống để giảm công cơ tim. 


II. PHÙ Ở BỆNH NHÂN SUY TIM 
Trong một số trường hợp suy tim trái cấp tính như nhồi máu cơ tim 
bên trái diện rộng hoặc viêm nội tâm mạc nhiễm khuẩn làm đứt van 
gây hở van hai lá tối cấp có thể nhanh chóng gây phù phổi cấp và bệnh 
nhân có thể tử vong trong vài phút đến vài giờ mà không kịp gây phù 
ngoại biên. 


Tuy nhiên, trong đa số trường hợp thì suy tim có tiến triển chậm 
hơn và cơ thể có đủ thời gian để thiết lập các cơ chế bù trừ và phử ngoại 
biên là một trong những hệ quả của bù trừ này. Như được minh họa 
trong Hình 15-3, khí một tim bình thường bị suy giảm chức năng bơm 
thì huyết á áp sẽ hạ xuống và áp lực nhĩ phải sẽ tăng lên. Khi cung lượng 
tìm tiến đến giá trị 0 thì hai áp lực này cũng tiễn gần về nhan xung 
quanh giá trị I3mmHg. Ắp lực mao mạch ngoại biên cũng giảm từ giá 
trị bình thường là 17mmHg xuống giá trị cân bằng mới này. Điều đó 
cho thấy trong suy tim thì áp lực mao mạch ngoại biên giảm chứ không 
phải tăng. Điều này lý giải vì sao trong suy tim cấp, phù không xuất 
hiện ngay lập tức. 


2.1. Giữ nước do thận trong suy tỉm mạn tính 

Sau một vài ngày suy tim toàn bộ hoặc suy tim phải, phù ngoại 
biên sẽ xuất hiện chủ yếu do thận giữ nước và muối. Như ta đã biết, 
tăng giữ nước sẽ làm tăng máu về nhĩ phải qua đó làm tăng huyết áp và 
làm tăng áp lực mao mạch đáng kế và do vậy đây dịch từ lòng mạch ra 
mô kẽ gây nên phù. Có ít nhất ba cơ chế đã được biết có vai trò sinh lý 
bệnh làm giảm lượng nước tiểu trong suy tim. 


2.1.1. Giảm lọc cầu thận 


Giảm cung lượng tim làm giảm áp lực cầu thận do làm giảm huyết 
áp và co mạch tiêu động mạch đên do giao cảm rât mạnh. Dù tôc độ 
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. lọc cầu thận giảm nhẹ cũng làm giám nước tiểu. Khi cung lượng tìm 
giảm xuống còn một nửa bình thường thì bệnh nhân có thể vô niệu 
hoàn toàn. 


Hoạt húa hệ Rennin-Angioternsin-Aldosterone 


Giảm lượng máu tới thận làm bộ máy cận tiểu cầu tiết ra renin. 
Renin biến angiotensinogen thành angiotensin. Angiotensin có tác dụng 
trực tiếp trên tiểu động mạch thận làm giảm áp lực mao mạch xung 
quanh ống thận làm tăng tái hấp thu nước và muối từ ống thận. 


Angiotensin cũng kích thích vỏ thượng thận làm tăng tiết 
aldosterone. Tuy nhiên, tăng tiết aldosterone cũng còn do kích thích bởi 
tăng K” máu. Trong suy tim, chức năng thận suy giảm làm tăng K* máu. 
Có thê nói tăng K* máu là một trong những kích thích rất mạnh làm tăng 
tiết aldosrerone. Tăng aldosrerone làm tăng tái hấp thu Na" từ ống thận 
kéo theo nước từ ống thận. Tái hấp thu Na" làm tăng nồng độ thâm thấu 
dịch kế do đó làm tăng phóng thích hormone chống bài niệu (ADH) từ 
hệ trục dưới đồi-tuyến yên. Hậu quả là nước tự do lại được tăng cường 
tái hấp thu từ ống thận. 


1. HA trung bình 
Án lực mao mạch 


~— 
` 
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Hình 15-3. Diễn tiền của huyết áp động mạch, áp lực mao mạch ngoại biên và 
áp lực nhĩ phải khi cung lượng tìm giảm từ bình thường xuống giá trị 0 [10]. 


2.12. Phù phối cấp trong suy tìm mắt bù 
Nguyên nhân tử vong thường gặp ở người suy tim mạn tính nặng 


là phù phổi cấp. Phù phổi cấp trên nền suy tìm mạn có thể là do đợt 
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tốn thương tim mới hoặc do quá tải tìm tạm thời gây nên bởi gắng sức, 
những chân thương tình cảm và thậm chí chỉ vì quá lạnh. Phù phối cấp 
có thể là hậu quả của một vòng xoăn bệnh lý được mô tả giản lược 
như sau: 


L 


Tăng tải đột ngột ở một cơ tim đã suy yếu mạn tính khởi hoạt 
vòng xoăn bệnh lý. Tim giảm khả năng co bóp nên máu ứ lại 
trong phôi. . 

Ứ máu phối làm tăng áp lực mao mạch phổi. Một lượng dịch nhỏ 
bắt đầu xuất tiết từ mao mạch đi vào tô chức phổi và phế nang. 
Dịch trong phổi tăng lên sẽ làm giám khả năng khuếch tán của 
oxy do đó làm máu giảm bão hòa oxy. 

Máu giảm bão hòa sẽ làm tim càng suy thêm nữa và cũng làm 
giãn các tiểu động mạch ngoại biên. 

Giãn mạch ngoại biên làm tăng lượng máu tĩnh mạch trở về. 
Tăng lượng máu tĩnh mạch trở về tim làm tăng ứ trệ máu trong 
phổi do đó sự xuất tiết càng tăng thêm và máu lại càng kém 
bão hòa. 


Như vậy, một vòng xoắn bệnh lý được thiết lập. Một khi vòng xoắn 
này đã diễn tiến quá một điểm tới hạn nào đó thì nó sẽ tiếp tục tăng tốc 
đưa đến tử vong nếu không được can thiệp kịp thời và đúng mức trong 
khoảng thời gian tính bằng đơn vị phút. Các biện pháp điều trị có thể 
bao gồm: 


Cho bệnh nhân thở oxy liều cao. 

Sử dụng áp lực dương liên tục cuối kỳ thở ra (PEEP) qua thông 
khí xâm nhập hoặc không xâm nhập. 

Lợi tiêu mạnh đường tĩnh mạch (furosemide). 

Các thuốc tăng cường co bóp cơ tim đồng thời với giãn mạch 
hệ thông. 


Phương pháp buộc garrot luân phiên tứ chi và chích bỏ máu 
trước đây được khuyên dùng nhưng hiện nay không còn được 
khuyên cáo. 


Phù phối cấp có thể dẫn đến tử vong trong vòng vài chục phút đến 
1 giờ. Do vậy việc điều trị phải rât khân trương và quyềt liệt. 
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HI. DỰ TRỮ TIM 

Khả năng tăng cung lượng tìm tôi đa trên mức bình thường được 
gọi là dự trữ tìm (cardiac reserve). Ở một người trẻ khỏe mạnh, dự trữ 
tim có thể từ 300 đến 400% (tức cao gấp 3 đến 4 lần bình thường). Một 
ví dụ về dự trữ tim: một người khỏe mạnh khi gắng sức tối đa có thể 
làm tăng cung lượng tim lên gấp 5 lần bình thường. Điều này có nghĩa 
là tim tăng 400% trên mức bình thường. Nói cách khác, người này có 
dự trữ tìm là 400%. Ở những vận động viên chuyên nghiệp, dự trữ tim 
có thể cao đến 600%. Tuy nhiên trong suy tim, dự trữ tim bị cạn kiệt. 


Bắt kỳ yếu tố nào cản trở co bóp tim đều làm giảm dự trữ tim: 
bệnh tim thiều máu cục bộ, bệnh cơ tim nguyên phát, thiêu vitamin ảnh 
hưởng đên cơ tim, tôn thương vật lý cơ tim, bệnh van tim... 


3.1. Chân đoán giảm dự trữ tim bằng test găng Sức 

Cho dù một người có dự trữ tim rất thấp nhưng người này không có 
những hoạt động găng sức hoặc các bệnh lý làm tăng nhu cầu chuyển 
hóa thì các biểu hiện suy tim có thể không hiên lộ. Tuy nhiên trong thực 
hành lâm sàng, chúng ta có thể dễ dàng chẵn đoán được tình trạng giảm 
dự trữ tim này bằng trắc nghiệm gắng sức trên thảm lăn, hoặc đơn giản 
là cho người đó đi lên đi xuống cầu thang. Những cách này đều làm 
tăng nhu câu chuyển hóa và buộc tim phải tăng cung lượng tương ứng. 
Nếu tim đã giảm dự trữ thì trắc nghiệm gắng sức này nhanh chóng sử 
dụng hết phần dự trữ ít ỏi đó do vậy tim sẽ không còn khả năng tăng 
cung lượng lên nữa. Do đó: 

1. Bệnh nhân sẽ nhanh chóng xuất hiện khó thở dữ đội do cung 
lượng tim không đủ để đáp ứng như cầu oxy của tổ chức. Do vậy 
tô chức sẽ bị thiếu máu cục bộ dẫn đến cảm giác đói khí. 

2. Bệnh nhân sẽ mỏi cơ rất nhanh chóng do thiếu máu cục bộ cơ 
vận động và do vậy sẽ hạn chế khả năng tiếp tục trắc nghiệm 
gắng sức. 

3.. Tần số tim sẽ tăng lên rất cao do các phản xạ thần kinh trong nỗ 
lực bất thành nhằm bù trừ cho cung lượng tim bị sút giảm. 
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Khi hệ tim mạch bị suy giám chức năng, có rất nhiều cơ chế tham 
gia vào quá trình điều hòa tuần hoàn sẽ được hoạt hóa bù trừ. Các cơ 
chế bù trừ này thiết lập một điểm cân bằng mới bên trong hệ tim mạch 
và nếu điểm cân bằng này thoả đáng thì các cơ chế bù trừ có thể tái 
lập được khả năng cung cấp đủ đáp ứng nhu cầu để bù trừ lại sốc. Tuy 
nhiên, nếu các kích tác tim mạch quá cấp tính hoặc quá trầm trọng thì 
các cơ chế bù trừ không có khả năng hoặc không đủ thời gian để hoạt 
động hết công suất trước khi cung Câp giám xuống dưới mức tới hạn. 
Từ thời điểm này trở đi, tốn thương tô chức không. hỏi phục bắt đầu xuất 
hiện. Suy tuần hoàn có thể xuất hiện cấp hoặc mạn tính. Nếu cung cấp 
không đủ nhu cầu xuất hiện quá cấp tính, sốc sẽ xuất hiện. 


Trong suy tuần hoàn mạn tính, cung cấp sẽ không đú khi nhu cầu 
tăng lên (giới hạn khả năng găng sức, chậm tăng trưởng) và các cơ chế 
bù trừ sẽ bảo vệ các vùng chuyển hóa sinh tử của cơ thể như não và 
cơ từm trong khi đó tuần hoàn ngoạt biên sẽ bị thiếu hụt. Tuy nhiên cũng 
cần phải nhớ rằng các cơ chế bù trừ không phải hoàn toàn vô hại. Khi 
bù trừ tiến triển đến mức cao nhất thì chúng có thể cân trở chức năng 
tim mạch bình thường và đưa đến tình trạng xấu hơn do ảnh hưởng đến 
co bóp cơ tim hoặc hạn chế tuần hoàn đến những giường mạch quan 
trọng. Những cơ chế bù trừ này được giữ ở trạng thái cân bằng mong 
manh ở trẻ sơ sinh. Ở nhóm trẻ nảy nhu câu oxy cao hơn, nhụ câu 
chuyên hóa cơ bản cũng cao hơn và hệ tuân hoàn khó có khả năng đáp 
ứng với một nhu cầu tăng cao hơn nữa 


Sốc được xem là suy giảm lưu lượng máu đến nhiều cơ quan trong 
cơ thể đến một mức độ mà tại đó các tổ chức của cơ thể bị hư hoại do 
lưu lượng máu quá thấp, đặc biệt là do tế bào được cung cấp quá Ít oxy 
và các chất dinh dưỡng. Ngay cả đối với hệ tìm mạch, tức là cơ tim, 
thành mạch máu, hệ thống vận mạch và các thành phần khác của hệ 
tuần hoàn cũng bắt đầu bị suy biến. Do vậy, một khi sốc đã khởi đầu 
thì nó thường có khuynh hướng diễn tiễn xấu dẫn. 
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I.NGUYÊN NHÂN SINH LÝ CỦA SÓC 
1.1. Sốc do giảm cung lượng tỉìm 

Sốc thường là hậu quả của giảm cung lượng tim. Do vậy, bất cứ 
điều kiện bệnh lý nào làm giảm cung lượng tim đáng kế dưới mức bình 
thường sẽ có khả năng đưa đến sốc. Có hai nhóm yếu tổ có thể làm giảm 
cung lượng tim rất trầm trọng: 


1. Những bất thường ở tìm làm giảm khả năng bơm múu của cơ 
quan nây. Các yếu tô này bao gồm nhồi máu CƠ tim (thường gặp 
nhất) và các tình trạng cơ tim bị nhiễm độc, rối loạn chức năng 
van tim nặng, rối loạn nhịp tim và các bệnh lý khác. Sốc do giảm 
khả năng bơm máu của tim được gọi là sốc tìm (cardiogenic 
shock). Có nghiên cứu đã thống kê đến 85% bệnh nhân sốc tim 
không thể sống sót. 

2.. Những yêu tổ làm giảm hôi lưu tĩnh mạch cũng làm giảm cung 
lượng tim do tim không thể bơm. máu khi buồng tìm trồng rỗng. 
Nguyên nhân thường gặp nhất gây giám hồi lưu tĩnh mạch là do 
giảm thể tích máu. Tuy nhiên, hồi lưu TM cũng có thể giảm do 
hậu quả của giảm trương lực mạch máu đặc biệt là giảm trương 
lực tĩnh mạch vì mạch máu này có khả năng dung chứa rất lớn. 
Ngoài ra, tắc nghẽn mạch máu, đặc biệt là ở TM, cũng là nguyên 
nhân gây giảm hồi lưu TM. 


1.2. Sốc không do giảm cung lượng tìm 
Đôi khi, cung lượng tim vẫn bình thường, thậm chí còn cao hơn 
bình thường nhưng bệnh nhân vẫn trong tình trạng sốc. Điều này có thê 
là do: 
1. Tăng chuyến hóa cơ thể quá mức nên một cung lượng tim bình 
thường không thể đáp ứng được, 
2. Kiểu tưới máu mô bất thường cho nên phần lớn cung lượng 
tim đi qua những mạch máu không có chức năng cung cấp máu 
cho tổ chức. 


Chương này không có mục đích bàn luận sâu về từng nguyên nhân 
cụ thể. Điều quan trọng cần ghi nhớ là tất cả các nguyên nhân này đều 
đưa đến sự cung cắp dưỡng chất không đây đủ cho các tỗ chức và cơ 
quan quan trọng có tính sông còn và không thải loại được các sản 
phẩm cặn bã của quá trình chuyển hóa tẾ bào. 


234 


Sinh tý sốc 


1.3. Thay đối huyết áp động mạch trong sốc 

Trong suy nghĩ của rất nhiều thầy thuốc lâm sảng thì trị số huyết áp 
động mạch là thước đo cơ bản của chức năng tuần hoàn. Tuy nhiên, trên 
lâm sàng, khuyết áp động mạch thường có thể làm cho người ta lầm 
lẫn rất nhiều. Đôi khi một bệnh nhân có thể có sốc sâu mà vẫn có trị 
số huyết á áp bình thường do các phản xạ thần kinh cực kỳ mạnh giữ cho 
huyết áp không tụt. Ngược lại, huyết áp có thể có trị số một nửa bình 
_ thường nhưng bệnh nhân vẫn có được tưới máu mô thỏa đáng và không 
ở trong tình trạng sốc. 


Trong hầu hết các thể của sốc, đặc biệt là sốc do mất máu cấp, 
huyệt áp động mạch giảm khi cung lượng tim giảm mặc dù mức độ 
không nhiều như mức độ giảm cung lượng tim. 


II. HẬU QUÁ CUÓI CÙNG CỦA SÓC LÀ THOÁI BIẾN TỎ CHỨC 

Cho dù nguyên nhân là gì thì kết quả cuỗi cùng của sốc vẫn không 
thay dỗi: thoái biến tỗ chức và cơ quan. Một khi sốc đã đạt đến đỉnh 
điểm nào đó thì bất kế nguyên nhân ban đầu là gì thì sốc sẽ gieo mầm cho 
sốc (“sốc gọi sốc”). Điều này có nghĩa là lưu lượng máu thấp sẽ làm cho 
tổ chức của cơ thể, kế cả tìm và mạch máu, bắt đầu thoái biến. Chính điều 
này lại làm cung lượng tim giảm nặng hơn nữa. Như vậy, một vòng xoắn 
bệnh lý sẽ được thiết lập làm cho sốc càng ngày càng gia tăng cấp độ và 
tưới máu tổ chức lại giảm nặng hơn nữa. Quá trình này cứ tiếp diễn như 
vậy rồi cuối cùng dẫn đến tử vong. Chính trong giai đoạn muộn này, điều 
trị nhanh chóng và thích hợp đóng một vai trò quan trọng vì điều trị đúng 
theo sinh lý sốc thì sốc có thể được đảo ngược. Bằng không, sốc sẽ nhanh 
chóng rơi vào vùng không thể cứu vãn. 


HI. CÁC GIAI ĐOẠN CỦA SÓC 

Do các đặc trưng của sốc thay đổi theo mức độ nặng nên sốc được 

chia thành ba giai đoạn chính sau đây: 

1.. Giai đoạn không tiến triển (đôi khi còn được gọi là sốc còn bà) 
trong đó các cơ chê bù trừ tuân hoàn của cơ thê vân còn bình 
thường và đủ khả năng hôi phục hoàn toàn nêu có sự tác động 
thích hợp của điều trị. 
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2. Giai đoạn tiễn triển hay sốc mắt bù, trong đó nếu không có điều 
trị thì sốc sẽ chắc chắn diễn tiến xấu dần và đưa đến tử vong. 


3. Giai đoạn sốc không hôi phục là giai đoạn sốc đã tiễn triển đến 
một mức độ mà tất cả các biện pháp điều trị hiện thời đều không 
đủ khả năng cứu mạng được bệnh nhân cho dù vào thời điểm đó 
bệnh nhân vẫn còn sống. 


Bây giờ, chúng ta hãy bàn luận về các giai đoạn sốc gây nên bởi 
giảm thể tích tuần hoàn với mục đích minh họa các nguyên lý cơ bản. 
Sau đó chúng ta sẽ lần lượt bàn luận về những đặc tính đặc biệt của các 
thể sốc do nguyên nhân khác. 


IV. SÓC DO GIÁM THẺ TÍCH 

Giảm thể tích (hypovolemia) có nghĩa là giảm thể tích máu tuần 
hoàn. Xuất huyết là nguyên nhân thường gặp nhất gây nên sốc giảm 
thể tích. Xuất huyết làm giảm áp lực đỗ đầy của tuần hoàn và hậu quả 
của nó làm giảm hồi lưu tĩnh mạch. Hệ quả sinh lý bệnh là giảm cung 
lượng tim dưới mức bình thường và sốc xuất hiện. Trong các phần 
tiếp theo của chương này, chúng ta sẽ tập trung vào sinh lý của sốc do 
mắt máu. 


4.1. Tương quan giữa thể tích máu mắt và cung lượng tim cũng như 

huyết áp 

Hĩnh 16-1 minh họa tác động của lẫy máu ra khỏi hệ tuần hoàn 
trong thời gian 30 phút lên cung lượng tim và huyết áp. Khoảng 10% 
tổng lượng máu của cơ thể có thê được lẫy khỏi hệ tuần hoàn mà hầu 
như không ' gây nên tác động nào lên cung lượng tim hoặc huyết áp. 
Tuy nhiên, nếu mắt một lượng máu lớn hơn nữa thì cung lượng tim sẽ 
giảm trước và sau đó huyết áp sẽ giảm theo. Cả hai sẽ giảm đến giá 
trị 0 khi 35-45% tổng lượng máu bị lây khỏi hệ tuần hoàn (trong vòng 
30 phút). 
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Hình 16-1. Tác động của xuất huyết cấp thực nghiệm lên cung lượng tìm và 
huyết áp động mạch [10]. Lượng máu được lấy | ra trong vòng 30 phút. Lượng 
máu lấy ra thấp < 15% có thễ không gây biến đỗi huyết áp và cung lượng tim. 
Nếu lượng máu lấy ra lên đến 40-45% thì huyết áp sẽ tụt đến giá trị 0mmHg. 


Bù trừ thông qua phản xạ giao cẩm trong sốc có vai trò đặc biệt 
quan trọng trong duy trì huyết áp. Giảm huyết áp do xuất huyết, cũng 
như sự giảm áp lực trong động mạch phổi và các tĩnh mạch trong lồng 
tigực, gây nên những phản xạ giao cảm rất mạnh mẽ. Phản xạ này được 
khởi động chủ yếu thông qua các thụ thể áp lực (barorecepror) ở động 
mạch và các thụ thể căng giãn (sireích recepfor) của mạch máu. 


Các phản xạ này kích thích hệ thống co mạch giao cảm trong toàn 
bộ cơ thể đưa đến ba hiệu ứng quan trọng: 
1... Co thất các tiểu động mạch ở hầu hết các phần khác nhau của 
hệ tuần hoàn qua đó làm tăng tổng sức cản ngoại biên. 
2. Co nh mạch và các hồ chứa tĩnh mạch nhờ đó duy. trì được 
hồi lưu tĩnh mạch đủ cho tim hoạt động mặc dù tông thể tích 
— Mẫu của cơ thể bị giảm xuống. 
3... Tăng hoạt động của tìm đáng kế và trong đó tần số tìm có óthể 
tăng từ giá trị bình thường 70 la¿g lên 160 PS ĐH, -thậm 
chí đến 180 lần/phút. 
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Các phản xạ thân kinh giao cảm này đồng vai trò cực kỳ quan 
trọng trong bù trừ cấp tính khi cơ thể bị mắt máu. Nếu không có 
các phản xạ giao cảm thì chỉ cần 15 đến 20% lượng máu của cơ thể 
bị lấy đi trong vòng 30 phút là đã có thể đưa đến tử vong. Trong khi 
đó, con số này phải lên đến 35-45% nếu các phản xạ của hệ thần kinh 
giao cảm còn nguyên vẹn. Như vậy, các phản xạ có thể giúp cho cơ 
thể chịu đựng được lượng máu mắt cấp gấp đôi so với khi không có 
các phản xạ này. 


Hiệu ứng của các phản xự thần kinh giao cảm trong duy trì 
huyết áp cao hơn trong duy trì cung lượng tim. Quay lại Hình 16-1, 
chúng ta sẽ nhận thấy rằng huyết áp được duy trì trong giới hạn bình 
thường hoặc gần bình thường lâu hơn so với cung lượng tim. Lý đo 
của tình trạng này là các phân xạ giao cắm được cài đặt dễ tập trung 
vào duy trì huyết áp hơn là duy trì cung lượng tim. Các phản xạ này 
làm tăng huyết áp động mạch chủ. yếu thông qua gia tăng kháng lực 
ngoại biên. Tăng kháng lực ngoại biên không có tác động có ích nào 
đến cung lượng tim. Tuy nhiên, bên cạnh vai trò duy trì huyết áp động 
mạch các phản xạ co mạch do giao cảm ở các tĩnh mạch lại giúp ngăn 
ngửa giảm hồi lưu tĩnh mạch và tránh giảm cung lượng tim quá mức. 


Điều đặc biệt lý thú là một pha bình nguyên thứ hai xuất hiện ở giá 
trị khoảng 50 mmHg trên đường cong huyết áp trong Hình 16-1. Có 
hiện tượng này là do sự bhogt hóa đáp ứng thiếu máu cục bộ của hệ 
thân kinh trung ương. Dáp ứng trung ương này gây nên những kích 
thích hệ thần kinh giao cảm hết sức mạnh mẽ khi não bắt đầu bị ảnh 
hưởng bởi thiếu oxy hoặc do CO, ứ lại quá nhiều. Hiệu ú ứng của đáp ứng 
thiếu máu cục bộ của hệ thần kinh trung ương có thể được gọi Ì là “ngọn 
lửa bùng lên trước khi tắt” của các phản xạ giao cảm trong nỗ lực giữ 
cho huyết áp không bị tụt quá sâu. 


Các phản xg giao cắm cũng có tác dụng bảo vệ lưu lượng máu 
mạch vành và mạch máu não. Một giá trị đặc biệt quan trọng của sự 
duy trì áp lực động mạch bình thường ngay cả khi có giảm cung lượng 
tim là nó giúp bảo toàn lưu lượng máu đến mạch vành và hệ thống 
mạch máu não. Kích thích giao cảm không gây nên tình trạng co mạch 
đáng kể ở mạch máu não và mạch máu tim. Hơn nữa, ở cả hai giường 
mạch máu này quá trình tự điều hòa có chức năng rất tuyệt vời không 
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cho lưu lượng máu giảm đáng kể trong trường hợp hạ huyết áp động 
- mạch mức độ vừa. Như vậy, lưu lượng máu đi qua tim và não được 
duy trì gần như trong giới hạn bình thường miễn là huyết áp không 
giảm xuống dưới 70 mmHg cho dù lưu lượng máu ở các vùng khác 
của cơ thể có thể giảm xuống chỉ còn một phần ba đến một phần tư do 
hiện tượng co mạch, 


4.2. Sốc mắt máu tiến triển và không tiến triển 

Hình 16-2 mô tả một thí nghiệm được thực hiện trên chó nhằm 
minh họa tác động của mức độ mắt máu cấp lên tiến triển sau đó của 
huyết áp động mạch. Các con chó được làm chảy máu tốc độ nhanh cho 
đến khi huyết áp giảm xuống ở các mức độ khác nhau. Những con chó 
có huyết áp giảm ngay lập tức nhưng không xuống dưới mức 45mmHg 
(nhóm I, II và II) đều hỏi phục sau đó. Hồi phục nhanh chóng nêu 
huyết á áp chỉ hạ mức độ nhẹ (nhóm Ì) nhưng quá trình hồi phục sẽ chậm 
hơn nêu huyết áp hạ gần xuống mức 45mmHg (nhóm IĐ. Khi huyết 
áp hạ xuống dưới 45mmHg (nhóm IV, V và VỊ) thì tất cá các con chó 
đều chết mặc dù rất nhiều con trong số đó chập chờn ở trạng thái giữa 
sống và chết hàng giờ trước khí hệ tuần hoàn suy biến hoàn toàn đến 
cái chết thực sự. 
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Thời gian tính theo phút 


Hình 16-2. Diễn tiền theo thời gian của huyết áp động mạch ở chó bị gây mắt 
máu cấp theo các mức độ khác nhau. Mỗi một nhóm (đường cong) là giá trị 
trung bình của 6 con chó thực nghiệm [10]. 
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__... Thực nghiệm nảy đã chứng tỏ rằng hệ tuần hoàn có khả năng 
__ hồi phục chừng nào mức độ xuất huyết không lớn hơn một lượng 
tứi hạn nhất định nào đó. Vượt qua ngưỡng tới hạn này chỉ vài mÌ 
máu mắt thôi cũng đủ đưa đến sự khác biệt giữa sống và chết. Như 
vậy, xuất huyết vượt quá mức tới hạn nhất định nào đó sẽ làm cho sốc 
tiến triển. Điều này có nghĩa là bản thân của sốc có thể gây nên sốc 
nặng hơn và sẽ dẫn đến thiết lập một vòng : xoắn bệnh lý. Vòng xoắn 
này sẽ đưa đến những biến loạn của hệ tuần hoàn với hậu quả cuối 
cùng của nó là tử vong. 


4.2.1. Sốc không tiễn triển hay sốc bù trừ 

Nếu sốc không quá nặng để có thể tự diễn tiến xấu hơn thì bệnh 
nhân có thể sẽ hồi phục được. Như vậy, sốc ở mức độ thấp này được gọi 
là sốc không tiến triển (nonprogressive shock) hay còn được gọi là sốc 
còn bù trừ (compensated shock). Thuật ngữ này có nghĩa là các phản xạ 
glao cảm và các yêu tố khác bù trừ thỏa đáng có thể ngăn không để tuần 
hoàn thoái biến hơn nữa. 


Các yếu tố giúp một cá thể có thể hồi phục khỏi sốc mức độ trung 
bình là tất cả các cơ chế kiểm soát hồi tác âm của tuần hoàn có tác dụng 
đưa cung lượng tim và huyết áp trở lại giá trị bình thường. Các yếu tô 
này bao gồm: 

\. Các phản xạ thụ thể áp lực (baroreceptor refiex), khởi hoạt 

những kích thích giao cảm tuần hoàn rất mạnh mẽ. 

2... Đáp ứng thiếu máu cục bộ của hệ thần kinh trung ương (CNS 
ischemic response), khởi hoạt những kích thích giao cảm tuần 
hoàn còn mạnh mẽ hơn nữa trong toàn bộ cơ thể. Tuy nhiên đáp 
ứng này chỉ được khởi động chỉ khi nào huyết áp hạ thấp hơn 
50 mmHg. 

3. Cơ chế giãn mạch do stress nghịch đảo (reverse stress- 
relaxation): hệ tuần hoàn có khả năng co mạch ở những nơi 
giảm thể tích máu do vậy thể tích máu có sẵn trong lòng mạch 
(dù giảm) cũng có khả năng làm đây tuần hoàn. 

4. Phóng thích angiofensin từ thận có tác dụng co tiểu , động 
mạch ngoại biên đồng thời làm giảm thải nước và muối qua 
thận. Cả hai hiện tượng này giúp ngăn ngừa tiến triển của sốc. 
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5... Giải phóng vasopressin (hormone chống bài niệu) từ thùy yên 
sau có tác dựng co động mạch và tĩnh mạch ngoại biên đồng 
thời làm tăng giữ nước tại thận một cách đáng kẻ. 

6. Các cơ chế bù trừ khác có tác dụng đưa thể tích máu trở lại 
bình thường bao gồm tái hấp thu một lượng lớn dịch từ khoang 
kẽ của cơ thể, giữ nước và muối tại thận và tăng cảm giác 
khát cũng như tăng tính thèm ăn muối làm cho bệnh nhân uống 
nhiều nước và ăn thức ăn mặn hơn nếu còn có khả năng ăn 
uông. 


Các phản Xạ glao cảm tạo nên một cơ chế tức thời giúp cơ thể hỏi 
phục khỏi sôc vì nó có thể được hoạt hóa tối đa chỉ trong vòng 30 giây 
đến I phút sau khi xuất hiện chảy máu. 


Các cơ chế angiotensin và vasopressin cũng như cơ chế giãn mạch 
đo stress nghịch đáo gây co mạch máu và co các hồ chứa tĩnh mạch đều 
đòi hỏi thời gian từ 10 phút đến 1 giờ để có thể đạt được đáp ứng tối 
đa. Tuy nhiên, chúng cũng hỗ trợ rất lớn trong việc tăng huyết áp động 
mạch hoặc tăng áp lực đồ đầy tuần hoàn nhờ đó tăng lượng máu tĩnh 
mạch trở về tim. 


Cuối cùng việc tái điều chỉnh thể tích máu thông qua hấp thu dịch 
từ các khoang kế và từ đường tiêu hóa cũng như tăng lượng đưa vào qua 
đường miệng và sự tái hấp thu một lượng phụ trội nước và muôi đòi hỏi 
phải mất một khoảng thời gian từ 1 đến 48 giờ. Tuy nhiên, chúng vẫn 
giúp cho quá trình hồi phục miễn sao sốc không quá nặng đến độ đi vào 
giai đoạn tiến triển. 


4.2.2. Sắc tiễn triển là hậu quả của vòng xoắn bệnh lỷ của say biển 
chức năng tuần hoàn 

Hình 16-3 minh họa một số cơ chế hồi tác dương làm ức chế hơn 
nữa chức năng tim trong sốc và do đó làm sốc trở nên tiến triển. Một số 
hồi tác dương có vai trò quan trọng được trình bày sau đây. 
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ki cung lượng tim 


x huyết áp 
*L lưu lượng máu 


\} dinh dưỡng cơ tim | |. dinh dưỡng tổ chức 


Š chức 
Phóng thíc 
độc tố 


dinh dưỡng não dinh c ưỡng hệ 
thống mạch máu 


4 tính thấm 
mạo mạch 
giãn mạch. 


mạch 


x*uvận mạch 


D 


Ức chế chức năng tim 


x lượng máu TM về tim 


Hình 16-3. Các cơ chế hồi tác dương tạo nên vòng xoắn bệnh lý thúc đây sốc 
tiến triển. 


> ÚỨcchếtim 

Khi huyết áp giảm đủ thấp thì lưu lượng máu vành sẽ giảm xuống 
do đó không đáp ứng được nhu cầu dinh dưỡng của cơ tim. Giảm dinh 
dưỡng cơ tỉm sẽ làm suy yếu cơ tim và do đó làm giảm cung lượng tim 
hơn nữa. Như vậy, một vòng xoắn hồi tác dương đã được thiết lập. Qua 
đó, sốc càng lúc càng trở nên nặng hơn. 


Hình 16-4 cho thấy đường cong cung lượng tim của tim người được 
ngoại suy từ những nghiên cứu thực nghiệm trên chó. Đường cong này 
cho thấy sự thoái biến tăng dần của tim ở các thời điểm khác nhau sau khi 
sốc khởi đầu. Một con chó bị làm chảy máu để huyết áp giảm xuống còn 
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30mmHg và huyết áp được giữ ở mức này bằng việc tiếp tục cho chảy 
máu hoặc truyền máu nếu cần. Lưu ý, ở đường cong thứ hai trong hình thì 
tim không có suy thoái nào đáng kể trong 2 giờ đầu nhưng vào thời điểm 
4 giờ tìm đã suy biến 40% và sau đó tim suy giảm chức năng rất nhanh 
chóng trong giờ cuối cùng của thực nghiệm (sau 4 giờ chịu đựng tình trạng 
giảm lưu lượng máu vành). Vào lúc này, tìm hoàn toàn mắt chức năng. 


Như vậy, một trong những đặc điểm quan trọng của sốc tiễn triển, 
cho dù nguyên nhân là mất máu hay là nguyên nhân nào khác, thì cuối 
cùng nó cũng đưa đến suy £hoái chức năng tim tiến triển. Trong những 
giai đoạn sớm của sốc, cơ chế này đóng vai trò tối thiểu chủ yếu là đo 
suy biến chức năng cơ tim không đủ trầm trọng trong một vài giờ đầu 
tiên của sốc. Mặt khác, tìm có một khả năng dự trữ rất lớn có thể cho 
phép bơm một lượng máu tăng đến 300 hoặc 400% so với nhu cầu của 
cơ thể nhằm đảm bảo đỉnh dưỡng tổ chức của toàn cơ thể. Tuy nhiên, 
trong những giai đoụn cuối của sốc, thoái biến chức năng cơ tìm lại 
là yễu tỗ quan trọng nhất dưa sốc tiến triển đến chất. 


15 "¬ Bắt đầu 


Sau2 giờ 


Sau 4 giờ 
Sau 4,5 giờ 


au 4,75 giờ 


Cung lượng tim (lít/phút) 


Sau 5 giờ 


-4 0 4 8 12 
Áp lực nhĩ phải (mmHg]) 


Hình 16-4. Các đường cong cung lượng tim ở các thời điểm khác nhau sau 
khi sốc mắt máu bắt đầu. Những đường cong này được ngoại suy từ dữ kiện 
ở các nghiên cứu thực nghiệm trên cho của TS. J. W. Crowell [10]. 
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..>. Suy vận mạch 

- Trong những giai đoạn sớm của sốc, có nhiều phán xạ tuần hoàn 
khác nhau đưa đến hoạt động rất mạnh mẽ của hệ thống thản kinh giao 
cảm. Hoạt động này giúp làm chậm sự giảm cung lượng tim và đặc biệt 
là giúp duy trì huyết áp động mạch. 


Tuy nhiên đến một thời điểm nào thì lưu lượng máu đến trung tâm 
vận mạch của não bị giảm xuống làm ức chế trung tâm này và trung tâm 
này cũng đần dần trở nên kém hoạt động và cuối cùng là bất hoạt hoàn 
toàn. VÍ dụ, ngưng tuần hoàn đến não hoàn toàn trong 4 đến 8 phút đầu 
tiên thì các cơ chế giao cảm sẽ được kích hoạt tối đa nhưng đến cuối 
thời điểm 10 đến 15 phút thì trung tâm vận mạch bị ức chế nặng nề đến 
độ nó không còn phát ra được một xung động giao cảm nảo nữa. 


Một điều may mắn là trung tâm vận mạch thường không bị suy 
trong những giai đoạn sớm của sốc nêu huyệt áp vẫn được duy trì trên 
30mmHg. 


>_ Tắc nghẽn vi tuần hoàn gây “dòng máu lờ đờ” 

Theo thời gian, sự tắc nghẽn này xuất hiện ở rất nhiều mạch máu 
nhỏ của hệ tuần hoàn và điều này cũng làm sốc tiến triển. Nguyên nhân 
khởi động của hiện tượng tắc nghẽn mạch máu nhỏ này là dòng máu trở 
nên lờ đờ chậm chạp trong vi tuần hoàn. 


Do chuyển hóa của tổ chức vẫn tiếp diễn mặc dù lưu lượng máu 
đến đây thấp nên một lượng lớn acid (cả carbonic acid lẫn lactic acid) 
vẫn tiếp tục được đỗ vào mạch máu tại chỗ và điều này làm tăng rất 
nhanh độ toan của máu. Acid này cộng với các sản phẩm thoái hóa khác 
từ tô chức thiểu máu gây nên kết tập máu tạo ra những cục máu đông 
nhỏ gây bít tắc các vi huyết quản. Ngay cả nếu mạch máu chưa bị tắc 
thì các tế bào máu vẫn có khuynh hướng dính vào nhau làm cho máu 
khó lưu thông qua mao mạch. Đây là cơ chế gây nên dòng máu chảy lờ 
đờ trong vi tuần hoàn. 
> Tăng tính thấm mao mạch 

Sau nhiều giờ thiếu oxy mao mạch và thiếu các đưỡng chất khác, tính 
thấm của các mao mạch sẽ gia tăng dần dần và hậu quả là một lượng lớn 
dịch sẽ thoát quản từ lòng mạch đi vào tô chức. Tăng tính thắm mao mạch 
làm giám thể tích máu lư thông hơn nữa và đĩ nhiên sẽ làm giảm cung 
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lượng tim làm cho sốc trở nên nặng nẻ hơn. Hạ oxy mao mạch chỉ gây 
tăng tính thâm mao mạch trong những giai đoạn muộn của sốc kéo dài. 


> _ Phóng thích độc tố từ tô chức bị thiếu máu cục bộ 

Xuyên suốt chiều dài lịch sử của lĩnh vực nghiên cứu sốc, đã có 
những gợi ý rằng sốc làm cho tổ chức phóng thích ra một số chất độc 
như histamine, serotonin và các enzyme tô chức làm hư hoại thêm hệ 
tuần hoàn. Các nghiên cứu đã chứng minh được tầm quan trọng của ít 
nhất là một độc tố đó là nội độc tố trong một số thể sốc. 


>_ Ức chế tim đo nội độc tố 

Nội độc tố (endofoxin) được phóng thích từ vách của vi khuẩn 
gram âm đường ruột bị ly giải. Giảm lưu lượng máu đến ruột thường 
gây nên gia tăng sự hình thành và hấp thu chất độc này. Độc tố này lưu 
hành trong máu có tác động kích thích tăng chuyển hóa tế bảo trong lúc 
tế bào đang thiếu đưỡng chất. Điều này có hệ quả quan trọng trên cơ 
tim làm ức chế chức năng tim. Nội độc tố có thể đóng một vai trò quan 
trọng trong một số loại sốc, đặc biệt là sốc nhiễm khuẩn huyết sẽ được 
bàn đến ở phần sau. 
>_ Thoái biến tế bào lan tỏa 

Khi sốc trở nên trầm trọng, nhiều dâu hiệu của tình trạng thoái biến 
tế bào lan tỏa biểu hiện ở nhiều cơ quan và tổ chức khác nhau của cơ 
thể. Cơ quan bị ảnh hưởng đặc biệt nặng nẻ là gan. Tôn thương gan xuất 
hiện là do cưng cấp dinh dưỡng không đủ trong khi tốc độ chuyến hóa 
của tế bào gan tăng quá cao. Ngoài ra, còn có cơ chế khác nữa là do tế 
bào gan tiếp xúc với quá nhiều độc tố đến từ mạch máu và những yếu 
tố chuyển hóa bất thường khác xuất hiện trong sốc. 


Trong số những tác động gây tổn thương tế bào đã được biết, chúng 

ta có thể liệt kê những yếu tố sau đây: 

1. Vận chuyến tích cực Na' và K* qua màng tế bào bị sút giảm 
nghiêm trọng. Hậu quả là Na" cùng CT bị tích lũy bên trong 
tế bào trong khi đó K bị mất từ nội bào ra khoang ngoại bào. 
Ngoài ra, tế bào cũng bắt đầu sưng phù lên. 

2. Hoạt động chức năng của ty thể trong tế bào gan cũng như 
trong rất nhiều cơ quan khác của cơ thể bị ức chế rất nặng nề. 
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3. Các tiêu thể (jysosome) trong tế bào của nhiều tô chức khác 
nhau bắt đầu bị vỡ bung ra và phóng thích vào môi trường nội 
bảo các men thủy phân (hydrolase) mạnh. Các men này tàn phá 
tế bảo nặng nề thêm nữa. 

4. Chuyển hóa các chất dinh dưỡng như glucose cuối cùng cũng 

- gân như đình trệ ở những giai đoạn cuối của sốc. Hoạt động của 
một số hormone cũng bị ức chế trong đó insulin gần như bị ức 
chế hoàn toản. 


Tất cả những tác động trên đây đều BÓP. phần vào sự hư hoại thêm 
nữa của rất nhiều cơ quan trong cơ thể bao gồm những cơ quan đặc biệt 
quan trọng. 

- Gan: gây Ức chế rất nhiều chức năng chuyến hóa và giải độc, 

-_ Phổi: cuối cùng có thể đưa đến phù phổi và mắt khả năng oxy 

hóa máu, - 

- _ Tim: ức chế hơn nữa khả năng co bóp cơ tim. 


>  Hoại (tử tô chức trong sốc nặng 

Không phải tất cả các tế bào trong cơ thể đều bị ảnh hưởng cùng 
mức độ như nhau trong sốc vì có thể một số tổ chức được tưới máu tốt 
hơn các tổ chức khác. Ví dụ, các tế bào nằm cạnh đầu động mạch của 
mao mạch nhận được nguồn dinh dưỡng tốt hơn so với những tế bào 
nằm gần đầu tận tĩnh mạch của mao mạch cho dù chúng được cung cấp 
máu bởi cùng một mao mạch. Do vậy, chúng ta có thể dự đoán rằng sự 
thiếu dinh dưỡng ở đầu tận tĩnh mạch của mao mạch sẽ nặng nề hơn 
những vùng khác. Đây là cơ chế mà Crowell đã nghiên cứu một cách tỉ 
mi trên nhiều tổ chức khác nhau của cơ thể. Ví dụ, Hình 16-5 cho thấy 
hoại tử ở trung tâm của tiểu thùy gan là phần của thùy gan được nhận 
máu cuối cùng khi máu đi qua các xoang trong gan. 
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Hình 16-5. Tổn thương hoại tử phần trung tâm của tiểu thùy gan làm mật 
cấu trúc bình thưởng ở một chuột được gây nhiễm trùng huyết thực nghiệm 
bằng cách tiêm nội độc tố vào khoang phúc mạc ( Trên) và một tiêu thùy gan 
ở chuột chứng chỉ tiêm nước muối sinh lý (Dưới) [22]. 


Các tốn thương điểm tương tự cũng được tìm thấy ở tim mặc dù 
tính đặc trưng vùng không cao như ở gan. Cho dù vậy thì các tôn thương 
tim cũng đóng vai trò quan trọng đưa đến giai đoạn cuối cùng không 
hồi phục của sốc. Các tôn thương thoái hóa này cũng xuất hiện ở thận 
đặc biệt là ở biểu bì của các ống thận gây nên suy thận và đôi dẫn đến 
tử vong do tăng urea máu sau một vài ngày. Sự thoái hóa của phối cũng 
thường gây nên hội chứng suy hô hấp tiến triển và tử vong vài ngày sau 
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là hậu quả của giảm cung cấp oxy cho tổ chức do đó làm giảm quá trình 
chuyên hóa oxy các chất dinh đưỡng tế bào. Khi hạ oxy tỗ chức xuất 
hiện thì tẾ bào tạo năng lượng chủ yếu từ quá trình đường phân theo 
con đường yếm khí. Con đường chuyên hóa này sẽ tạo nên một lượng 
vô cùng lớn lactic acid trong máu. Ngoài ra, giảm tưới máu tổ chức 
cũng làm hạn chế sự thoải loại CO, ra khỏi tổ chức này. Khí CO, phản 
ứng với nước bên trong tế bào để tạo nên H,CO, nội bào. Acid yêu này 
lại tiếp tục phản ú ứng với nhiều chất hóa học khác hiện diện tại tổ chức 
để tạo nên các chất có tính acid nội bào. Như vậy, hệ quả thoái hóa của 
sốc là tình trạng nhiễm toan toàn thể lẫn cục bộ. Tình trạng toan này 
đây nhanh hơn nữa tiến trình sốc. 


4.2.3. Sự thoái hóa tỗ chức thông qua cơ chế hồi tác dương và vòng 
xoắn bệnh lý của sốc tiễn triển 

Tất cả những yếu tố vừa được bàn luận ở trên có thể dẫn đến sự 
tiến triển của sốc có thể được gọi là cơ chế hồi tác dương (positive 
ƒeedback). Điều này có nghĩa là một sự gia tăng cấp độ sốc lại có thế 
làm gia tăng hơn nữa cấp độ sốc. Tuy nhiên, cơ chế hồi tác dương 
không nhất thiết sẽ dẫn đến vòng xoắn bệnh lý. Việc vòng xoắn bệnh 
lý có xuất hiện hay không còn phụ thuộc vào cường độ của bản thân 
cơ chế hồi tác dương. 


Trong sốc mức độ nhẹ, các cơ chế hồi tác âm của tuần hoàn, tức 
là các phản xạ giao cảm, cơ chế giãn mạch do stress nghịch đảo của 
các hồ máu, sự tái hấp thu dịch khoang kế vào máu và các cơ chế khác 
nữa, có thể đễ dàng chiến thắng cơ chế hồi tác dương và do vậy sốc có 
thể hồi phục. Tuy nhiên trong sốc nặng, các cơ chế hồi tác đương có 
tính tàn phá này càng ngày càng trở nên mạnh mẽ hơn làm cho tuần 
hoàn nhanh chóng suy biến đến mức tắt cả các cơ chế hôi tác âm có 
lợi đã nói ở trên không còn đủ sức để tái lập một cung lượng tim bình 
thường được nữa. 


Nếu tìm hiểu một cách cặn kẽ hơn về các nguyên lý của cơ chế 
hồi tác dương và vòng xoắn bệnh lý, chúng ta có thể đễ dàng hiểu 
được lý do vì sao lại tồn tại một cung lượng tim tới hạn mà trên đó, 
bệnh nhân có thể hồi phục và ngược lại đưới mức này thì bệnh nhân 
sẽ rơi vào vòng xoắn bệnh lý càng lúc càng nặng nề và cuối cùng dẫn 
đến tử vong. 
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Sinh lý sốc 


4.3. Sốc không hồi phục 

Sau khi sốc đã tiến triển đến một giai đoạn nào đó thì truyền máu 
hoặc bắt kỳ một phương pháp điều trị nào cũng không có khả năng cứu 
được mạng sống bệnh nhân. Lúc này, sốc được gọi là sốc không hồi 
phục (rreversible shock). Một điều gây bối rối là ngay cả khi ở trong 
giai đoạn sốc không hồi phục thì điều trị trong một số trường hợp hiểm 
thì thầy thuốc lâm sàng vẫn tàn có khả năng tái lập được huyết áp và 
thậm chí là cung lượng tim về bình thường hoặc gần bình thường, trong 
một giai đoạn ngắn. Tuy nhiên, bản thân hệ tuần hoàn thì vẫn tiếp tục 
suy biến và cái chết chắc chắn sẽ xuất hiện trong vài phút hoặc vài giờ 
sau đó. 


Hình 16-6 minh họa hiệu ứng này cho thấy rằng việc truyền máu 
trong giai đoạn sốc không hồi phục đôi khi có thể đưa cung lượng tim 
trở về bình thường. Tuy nhiên, cung lượng tim sau đó sẽ nhanh chóng 
giảm trở lại và việc truyền máu sau đó sẽ càng lúc càng ít hiệu quả. Vào 
thời điểm này, những thay đổi thoái biến phức tạp đã xuất hiện ở cơ tim 
tuy nhiên chưa nhất thiết sẽ ảnh hưởng đến khả năng co bóp tức thời 
của cơ quan này. Tuy nhiên, theo thời gian nó sẽ làm giảm chức năng 
tìm đến mức độ đủ để gây tử vong. Khi sốc đã đi quá một điểm mốc nào 
đó thì có quá nhiều tổ chức bị tổn thương, có quá nhiều enzyme có tác 
dụng phá hủy được phóng thích vào trong dịch của cơ. thể và tình trạng 
nhiễm toan đã quá nặng nề và có quá nhiều các yếu tố phá hủy đã tiến 
triển mà một cung lượng tim bình thường cũng không đủ sức đây lùi 
chúng được. Điều này có nghĩa là hành trình phá hủy sẽ được tiếp tục 
với gia tốc dương. Như vậy, sốc riặng, một khi đã diễn tiến đến điểm tới 
hạn (crirical poin/) hay điểm không thể quay đầu (point 0Ÿ`no return) 
thì một trị liệu dù có mạnh mẽ đến đâu cũng chỉ có thể đưa cung lượng 
tim về bình thường trong một giải đoạn ngắn chứ không thể quay ngược 
được hành trình đi đến cái chết. 
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Hình 16-6. Truyền máu trong giai đoạn sốc không hồi phục không thể ngăn 
cản tiến triển đến cái chết [10] 


> Cạn kiệt nguồn dự trữ phosphate năng lượng cao trong sốc 
không hồi phục 


Các nguồn dự trữ phosphate năng lượng cao trong các tổ chức của 
cơ thể đặc biệt là ở gan và tim bị cạn kiệt nghiêm trọng trong sốc giai 
đoạn nặng. Hầu như toàn bộ nguồn creafine phosphate đều bị giáng 
hóa và hầu hết adenosine triphosphate (ATP) cũng bị thoái giáng tuần 
tự thành adenosine diphosphate (ADP), adenosine monophosphate 
(AMP) và cuối cùng thành adenosine. Sau đó, phần nhiều adenosine 
được sinh ra trong quá trình giáng hóa này sẽ khuếch tán ra khỏi tế 
bào để vào tuần hoàn và được chuyển thành uric acid. Uric acid là một 
chất không thể trở lại tế bào đề tái tạo hệ thống adenosine phosphate. 
Các adenosine mới có thể được tổng hợp ở tốc độ chỉ bằng 2% lượng 
bình thường của tế bào. Điều này có nghĩa rằng một khi kho dự trữ 
phosphate năng lượng cao của tế bào đã bị cạn kiệt thì rất khó có thể 
tái lập. 

Như vậy, một trong những hệ quả. cuối cùng có tính tàn phá mạnh 
nhất của quá trình thoái hóa trong sốc và một trong những yếu fỗ 
quan trọng nhất dây mạnh sự tiễn triển của sốc đến giai đoạn không 
thể hồi phục là sự cạn kiệt các hợp chất chứa năng lượng của của 
tế bào. 
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